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Has specific serum of adults any value as a remedy 
against whooping cough? ' 


By 


 JUNDELL. 


In the years 1924—1925 I tried to protect infants against 
common infections in the upper air passages (influenza, »Grippe >») 
by injections of maternal serum (see Acta ped., Vol. V, 1926). 
The results were negative. 1926, in the Pediatric Section, I 
made mention of some experiments (later published in Acta 
ped., Vol. VII, 1927) to prevent whooping cough respectively 
to mitigate the course of this disease by treatment with serum 
from adult people. Altogether 23 children were treated, which 
certainly had been intensely exposed to whooping cough. 10 
of these 23 children were, when the first serum injection was 
given, in the incubation respectively in the catarrhal stage of 
the disease. In & of these 10 children the whooping cough 
failed to appear; in 2 the disease was merely suggested. 13 
children were in the beginning of the spasmodic stage, when 
the first serum injection was made; in almost all of these cases 
the disease was favorably influenced. The total quantity of 
serum given varied between 30 and 140 e.c. In all treated 
cases the course of the disease was compared with control 
vases, as a rule with the course of the disease in an elder 
brother or sister, who had communicated the infection to the 
younger, serum treated child. <A difference in the effect of 
the serum according as the donor of the blood in childhood 
had gone through whooping cough or not could not be stated. 

Now, I will present some further experiences concerning 
the prevention respectively the mitigation of whooping cough 
by treatment with serum from adults. However, in this series 

' Read before the Third International Piediatrie Congress, London, 
July 1933. 
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the arrangement of the investigation was altered in such a man- 
ner that the persons from whom blood was taken previously 
were treated with 2—3 intramuscular injections of whooping 
cough vaccine. At intervals of 5—6 days were injected 1.25, 
2.5 and 3.75 ¢.c. of. a vaccine that had been produced by the 
State Bacteriological Laboratory and that contained about 1000 
millions of Bordet-Gengous bacilli per cem. The blood was 
taken on the 5th day after the 2nd or 3rd vaccine injection 
and was freed from blood corpuscles by centrifugation. The 
vaccinated persons never had the slightest sign of discomfort. 
Sometimes the serum was injected fresh, sometimes after stor- 
ing for 1—2 months. By accident all donors in this series 
had gone through whooping cough in childhood. 

Unfortunately the number of which I can give account 
now is much smaller than I hoped, which depends on the fact 
that whooping cough has been very rare in Stockholm the 
latest years. For this reason I can here report only 5 
such serum treated cases. In all these cases the course of 
the disease could be observed as well in the treated as in a 
control child which always lived in the same room as the 
serum treated child during the whole observation time. 

The figures 1—4 and the remarks to them give a good 
insight in the details. Here I will only underline 1) that in 
2 cases (see figs. 2 and 3) the control for the serum treated 
child was a twin sister or a twin brother; 2) that the controls 
for 2 other serum treated cases were an ¢/der brother or sister; 3) 
that the control child always was treated with often repeated big 
doses of dionin, 5—6 times a day, eventually combined with 
veronal and KBr; the serum-treated child was eventually given 
an indifferent syrup but no other medicine. 

In the diagrams dark columns represent spasmodic attacks 
with whoops or with whoops + vomiting; fine-checked co- 
lumns indicate spasmodic attacks joined with vomiting but 
no whoops; obliquely lined columns indicate spasmodic attacks 
of cough without whoop or vomiting; . indicates common, non- 
spasmodic cough; X indicates the last day of common cough; 
? indicates that the last day of common cough has not been noted. 
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Bengt K., borne 2541 1925 (5 years11 months) 
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paroxysms, total number 
all with whoops, some also with womiting 
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Knut K., borne '% 1931 (3 months) 


Table 1. 


Remarks to table 1. 


The diagram of the course of the disease in the serum-treated 
child, Knut K., is founded on the mother’s daily annotations; 
the diagram for the control child, Bengt K., is more schematic 
and founded on average figures, which I estimated with the 
help of the mother’s verbal reports at her visits to me, which she 
made at intervals of 2—10 days. Knut’s diagram has been dis- 
placed to the- right in order to get the beginning of the spas- 
modic stage of both children on the same line. 

The serum was from another mother, who had got 2 vaccine 
injections and had gone through whooping cough in childhood. 
The two last serum injections possibly were rather needless. 
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Gerd J. borne Wo 1931, weight at birth 2460 gm. (6 months) 
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Gun J. borne’ M2 1931, weight at birth 1500 gm.(6 months) 


|||] thereof with whoops and 
event, womiting _ 3. 


Table 2. 


Remarks to table 2. 

Joth twins had visited a child welfare centre one week 
before Gerd began to cough. 

Of the twins the weaker, Gun, was treated with serum. Her 
diagram has been displaced to the right in order to get the be 
ginning of the spasmodic stage of both children on the same 
line. The control twin had »tremendously severe» whoops in spite 
of the dionin treatment; the paroxysms of the serum-treated child 
were mild, 

The serum came from a mother who had got 3 vaccine injec 
tions and had gone through whooping cough in childhood. The 
last two serum injections were possibly rather needless. 
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yard as the twins, Harald Tore Harry L. and 
Karl Eugen L., there was from Dec. 7th—12th, 1932, a child which 
had been nursed in another ward of the children’s clinic for pneumonia 


+} 
tt 
+ + 4 
+} 
| | 
vo 
| 
9 
a 
widiz 
aie 
ial 
+9) 
SE 
| 


b 


{ 
it 
+ + t + 
= 
an 
- * 2 
= 
SS 4 
: { SSS 
4 ] 
Siew} ct = | on 
7 
| 
ail 
— == 
SS 8 
- | EON ANS 
IN 
| | | | 
| | | 
| | | | | 
| 
oe, +—+ +—+ +--+ 
+ T + | | $--4+—+ + 
9 
xr 4 nl 
. 


6 I. JUNDELL 


and which the day after discharge ('*/12 1932) at home got 
typical paroxysms of spasmodic coughing with whoops. The twin 
Harald got typical spasmodic cough 26 days after the first 
exposure (‘/i2). The other twin, Karl, evidently escaped infec- 
tion on this occasion but it is impossible to think that he 
could have escaped infection by his twin brother, the bed- 
steads of the twins being always placed close together. If the 
incubation + catarrhal stage had lasted as many days as in 
Harald (26 days) or Maude, a child also exposed to infection 
from Harald, (22 days) Karl should have had the first paroxysms 
the '*/: or the °/1, 1932; however, if we assume that Karl was 
not infected until a week later he ought to have had paroxysms 
the *°/1 or respectively or if we assume that incuba- 
tion + catarrhal stage lasted one week more in Karl than in the 
twin brother Harald and the child Maude. But the diagram shows 
that Karl got paroxysms only about a whole month later (the **/2). 
This delay must be the effect of the serum treatment of Karl, 
varried out ‘/i—*'/1. It is possible that Karl's disease is due to 
infection from Maude, Harald possibly being non-infectious at 
the time when Karl had again become susceptible; but also in this 
case Karl's disease is delayed, the paroxysms beginning 37 days 
after the beginning of the exposure instead of 22 respectively 
26 days. (The existence of this secondary case, Maude, and the 
presumed delay by the serum treatment made me predict the be- 
ginning of Karl’s affection to about the date on which it arrived.) 

In the foregoing I have not taken into consideration the com- 
mon catarrhal cough as a symptom of beginning disease in the 
twins. This depends on the fact that the two twins who were 
taken in at the clinic *°/: 1932 suffered from tuberculosis of the 
bronchial lymph nodes and coughed periodically; common (ca- 
tarrhal) cough was therefore in these children not valuable as a 
sign of the pertussis infection. The tuberculous affection of the 
lymph nodes had a fully identical course in the two twins as 
shown by the uninterrupted clinical observation and the very often 
repeated X-ray examinations. Also an attack of mumps of the twins 
had a very similar intensity and course; their mumps began 
also on the same date (they were infected by a probation nurse) 
and aggravated the whooping cough in the same degree. (The 
differences in this regard, seen i the diagram, depend evidently only 
on the fact, that Harald was in the declining and Karl in the 
spasmodic stage of the whooping cough when the mumps began.) 

Judging only from the diagram and the figures concerning the 
number and kind of the paroxysms we would say that course and 
severity of the whooping cough also were very similar or almost 
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identical in the two twins. (In the number of Harald’s paroxyms, 
457, the paroxyms in the days */1—*/: are not recorded since 
their number is very little known.) Really it was not so; 
Karl’s paroxysms were throughout milder than Harald’s in spite of 
the circumstance that Karl got no medicine whereas Harald was 
treated with big and often repeated doses of Dionin + Veronal + KBr. 

Karl was given serum which had been stored about 2 months 
and came from a mother who had gone through whooping cough 
in childhood and had got 3 injections with whooping cough vaccine. 

The child Maude Margareta B. had been admitted to the 
pediatric clinic *°/12 1932; she had newly been operated for otit. 
med. tubereul. sin. cum mastoid. and otit. med. ac. dx. but was 
healed on admisson. The */1, 1933, before the pertussis in the 
twin Harald was diagnosed, she was placed in the same ward as 
the twins Harald and Karl. She got in the incubation stage a 
total amount of 40 ¢.c. serum intramusculary. The serum had 
been stored about 6 weeks and was from a mother who had got 
3 vaccine injections and had gone through whooping cough in child- 
hood. Intentionally she was given only half of the serum- 
quantity which according to the experience I had had up to 
that time is desirable for gaining strong effect. The course of 
the disease in this case accorded with the calculations: a clearly 
marked but mild disease (the paroxysms relatively few and mild; 
compare the twins). 


In the foregoing cases at least the first serum injection 
was given during the incubation or catarrhal stage. In the 
following case the first serum injection was made on the first 


day of the spasmodic stage. 


Remarks to table 4. 


The number of Britt-Louise’s paroxysms ‘°/1o—**/10 is not 
surely known but 8 attacks the day (thereof 4 with vomiting) 
can be reckoned as minimum and are therefore included in the 
figures. Rolf Lennart’s paroxysms have been registered the whole 
time. Rolf Lennart’s diagram has been displaced to the right, in 
order to get the beginning of the spasmodic stage of both children 
on the same line. 

The figures concerning the number and the kind of the 
paroxysms show the milder course of the disease in the serum- 
treated case; furthermore there was a great difference in the 
intensity of the paroxysms, these being »horrid» in Britt-Louise 
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and much milder in Rolf Lennart, in spite of the dionin treatment 
of Britt-Louise. 

The serum came from different mothers, who all had gone 
through whooping cough in childhood and had got 2—3 vaccine 
injections. 


It seems to me that the results demonstrated in the diagrams 
justify the advice to re-examine. However, I emphasise that the 
number of cases is so small that no more far-reading conclusions 
are permissible. But possible reexaminations must be done so 
that each treated case constitutes a valuable link in the chain 
of proofs. By that, with relatively few cases, gathered from 
relatively few quarters, in a relatively short time it will be 
possible to draw conclusions. But the observations ought not 
to be carried out in the way generally used hitherto for the 
study of the value of vaccination against whooping cough; 
this way has not yet permitted sure conclusions in spite of 
the innumerable quantity of cases in which that method has 
already been used. For the fundamental investigations on the 
value of the serum treatment I would recommend the prin- 
ciples which — if it was possible and if I did not intend to 
gain some special direction — have been applied in my ob- 
servations and which are indicated below. 

1) To avoid mass treatment. 

2) To treat only childern of the first 2 years of age who 
have been exposed to long-lasting and intense contagion from 
elder childern (elder brothers or sisters, living in the same 
room during the whole disease). 

3) To treat only childern who still are in the ¢neubation 
or catarrhal stage or in the two first days of the spasmodic 
stage of the disease. 

4) To treat only if the control child surely suffers from 
pronounced whooping cough (in one of my observations 
where the elder child had very few spasmodic attacks and 
only rare whoops the younger child was not treated with 
serum and did not contract whooping cough or any other 
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vatarrhal affection; in another similar observation, where the 
younger child was treated with serum this child became free 
from symptoms; cases of this kind should not be mentioned 
in the near future). 

5) To treat in the same epidemic some cases with serum 
from vaccinated blood donors, others with serum from unvac- 
cinated donors; for preference every other case should be given 
serum from vaccinated and every other from unvaccinated 
donors. My own observations hitherto give no intimation of 
the relative worth of normal and specific serum. 

6) To give in these fundamental observations, if possible, 
a total amount of serum not less than 60 e.c. to children 
in the first year and 80 c.c. to children in the second year; 
the serum is to be given subcutaneously or intramusculary in 
3 or 4 portions at intervals of 2—4—5 days, according to the 
length of the time when severe symptoms (the spasmodic stage) 
are to be feared. 

7) Suitably one stores remaining quantities of specific 
serum for coming cases who ought to be treated with specific 
serum and whose treatment is hurried (at the end of the 
eatarrhal stage or the beginning of the spasmodic stage). 
If a child is coming to observation soon after the first ex- 
posure one has generally time enough for the vaccination of 
its mother or father, who generally is the donor (2 or 3 vaccine 
injections at intervals of 4 days and drawing of the blood 4 
days after the second and third vaccination). If the time is 
too short for vaccination of a donor and if specific serum is 
not stored one has to use normal serum. 

8) The question of substituting whole blood (eventually 
placental blood) for serum and the question of using dried 
serum and smaller quantities of serum, may be postponed, 
also the question of avoidance of such big serum quantities 
that the illness becomes entirely suppressed (compare table 3). 

9%) If serum from somebody else than a child's father or 
mother is used the serum naturally must be proved with the Was- 
sermann reaction; that aseptic and antiseptic precautions are 
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to be taken at the blood drawings, injections, centrifugations 
and at the storing of serum etc. is self-evident. 

10) To avoid all different pharmaca (narcotica, sedativa) 
in the serum-treated child. 

11) To note carefully the course of the disease in the 
serum-treated child as well as in the control child, the quan- 
tities and nature of the serum (normal or immune serum), the 
dates for the injections and if the donor in childhood has gone 
through whooping cough or not. 


The total quantities of blood serum recommended for the 
fundamental observations will seem high to many but we must 
‘all to mind that whooping cough is one of the most com- 
mon and dangerous diseases of early childhood whereas the 
mother’s or the father's loss of 60—80 c.c. blood three times at 
intervals of 2—4 days (respectively more blood in fewer drawings) 
generally is a negligible thing. My experience is also that no 
mother or father would decline blood drawings if the serum 
treatment could lessen the danger of whooping cough in their 


child. 
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AUS DER REICHSANSTALT FUR MUTTER- UND SAUGLINGSFURSORGE 
IN WIEN. 


Beitrage zur Kenntnis von Hirntumoren im Friihen 
Kindesalter. 


Von 


EUGEN STRANSKY. 


Hirntumoren im Siuglingsalter sind verhiiltnismiissig selten. 
Auch ihre Diagnostik ist besonders erschwert dadurch, dass 
durch die offene Fontanelle und andere Momente Hirndruck- 
erscheinungen iiberhaupt nicht auftreten. Aber auch Lokal- 
erscheinungen und Ausfallerscheinungen fehlen fiir gew6hnlich. 
Bartierr und sahen bei 4,563 Obduktionen von 
Kindern unter 3 Jahren bloss 9 = 0,2 % Gehirntumoren. Davon 
wurden 7 auch klinisch verfolgt. Von diesen waren 5 Klein- 
hirn- und nur 2 Grosshirntumoren. Von den letzteren betrifft 
ein Fall einen 2 Wochen alten Siiugling mit einem kongeni- 
talen Gliosarkom. Alle anderen Fiille waren Gliome. Autoren 
betonen, dass abgesehen von dem stets zu beobachtenden 
Hydrocephalus mitunter Erbrechen (3 unter 7 Fiillen) auftritt, 
sonst fehlen aber klinische Symptome. Konvulsionen traten 
nur in | Fall ante mortem auf. Wenn wir das ganze Kindes- 
alter betrachten, beobachtet Crircuiey von 1,028 Fiillen von 
Gehirntumoren 125 Fille im Kindesalter unter 16 Jahren, 
davon betreffen 59 Fille Pons oder Kleinhirn, 24 Fiille die 
Grosshirnhemisphiiren, 14 die Hypophysengegend. Als Aetio- 
logie fungieren am _ hiiufigsten 1.) Tuberkulosen, die vielfach 
eine Neigung zur Verkalkung haben, 2.) Gliome, 3.) Sarkome, 
seltener sind Gummata, Endotheliome und Neurofibrome. Fiir 
das spiitere Kindesalter besonders charakteristische Erkrankungen 
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sind Hypophysengangtumoren, die einen Zwergwuchs bedingen. 
Simon beschreibt einen Fall mit partieller Erblindung, — dann 
die von Baytey und Cusuine beschriebenen cerebellaren Me- 
dulloblastome, schliesslich die von Danpy beschriebenen kon- 
genitalen Cysten mit epileptischen Anfiillen und intrakraniellen 
Drucksteigerung. Die Symptomatologie ist iiusserst uncha- 
rakteristisch, wie schon erwihnt. Knauer beschreibt Gehirn- 
tumoren bei Kindern, die unter dem Bild einer akuten Encepha- 
litis verlaufen, darunter einen 16 Monate altes Kind mit Hyd- 
rocephalus, Opisthotonus, linker Abducensparese, Blickliih- 
mungen usw. Bei diesem Kinde ergibt die Sektion aber einen 
riesigen Ependymtumor der rechten Hemisphiire. Laner und 
Smip wiederum beobachten ein zwei Jahre altes Kind mit den 
klinischen Erscheinungen einer Meningitis tuberculosa; der 
Sektionsbefund ergibt aber eine diffuse Gliomatose der Pia 
mater. Parker beschreibt bei einem 19 Monate alten Kind 
epileptische Anfiille, beiderseitige Facialislihmung, linksseitige 
Hemisparese, usw. Erscheinungen, die an eine Encephalitis 
erinnern, die Sektion ergibt einen weichen Tumor vom Boden 
des 4. Ventrikels ausgehend, gegen das linke Seitenhirn durch 
Pons, Fossa interpeduncularis und Fissura lateralis wuchernd. 
Die histologische Untersuchung ergibt ein Gliom. 

Wenn auch die Diagnose durch die Kncephalographie seit 
Danpy wesentlich erleichtert wurde, ist die Lokalisation im 
friihen Kindesalter ungemein schwer. Sie wird erleichtert, 
wenn der Tumor teilweise zumindest verkalkt ist. Dass Ge- 
hirntumoren vielfach verkalken ist eine langbekannte Tatsache 
(Scuttuer). Srrém hat bereits 1921 zwanzig Fiille von ver 
kalkten intrakraniellen Tumoren sammeln kénnen. Unter 
diesen befinden sich 1.) Psammome (Fibrome mit Verkalkungen), 
2.) Endotheliome und Sarkome, 3.) Hypophysengangtumoren, 
4.) Gliome und Cysten, 5.) Tuberkeln, 6.) intrakranielle Aneu- 
rismen. Zu diesen treten noch encephalitische Herde, Traumen 
und Blutungen. Masson findet 1931 in einem grossen Material 
von intrakraniellen Tumoren in 12,97 % Verkalkungen. Van 
Dresses in 13,5 %. Lenoczky berichtet iiber 3 Fiille von ver- 
kalkten Grosshirntumoren, 1 Tuberkel, 1 Sarkom und 1 Glio- 
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blastoma multiforma. Alle Fille wurden operativ angegangen 
und Operativ- und Réntgenbefund verglichen. In dem Fall 
von Sarkom war der Kalkschatten kleinapfelgross, der Tumor 
aber faustgross. Trotzdem wurden, von Jacksonanfiillen ab- 
gesehen, obwohl sich der Tumor in der rechten Zentroparietal- 
gegend befand, weder Hirndruck- noch Lokalerscheinungen 
beobachtet. Autor kommt zum _ Resultat, dass man von der 
Grosse des Kalkschattens keinen Schluss gewinnen kann fiir 
dic Grésse des Tumors, wie auch schon Luger, Hever und 
Hanpy und auch Srrém betonen. 

Fiir die Diagnostik von Gehirntumoren ist der Liquor- 
befund von grosser Bedeutung, worauf Karka und Baupr 
hinweisen. Eiweiss und Globulingehalt, Xantochromie, even- 
tuell Blutgehalt und Tumorzellengehalt sind fiir die Diagnose 
von entscheidender Bedeutung. Nekrobiotische Vorgiinge sind 
bei Tumoren im Kindesalter besonders ausgepriigt. Auch 
und Wou.srein beschreiben in einem Fall Kiweiss 
und Globulinvermehrung und Blutungen in den Liquor durch 
nekrotische Vorgiinge im Tumor selbst. — Auf diese Momente 
kommen wir bei unseren Fiillen noch zuriick. 

Nun wollen wir auf unser Material zu sprechen kommen. 
Wir verfiigen im ganzen iiber zwei Beobachtungen, wovon 
eigentlich nur der eine Fall sich verwerten liisst. Aber diese 
eine Fall ist von solch prinzipieller Bedeutung, dass seine aus- 
fiihrliche Schilderung gerechtfertigt erscheint. 


Peter Sch. wurde am 6.XII. 1931 mit einem Geburtsgewicht 
von 3,970 Gramm als erstes Kind gesunder Eltern zu normalen 
Zeit geboren. Der Kopfumfang des neugeborenen Kindes betrug 
laut Mitteilung des Frauenhospizes (Wien XIX. Peter Jordan- 
strasse 70) frontoparietookzipital 35 em, die Kérperliinge 52,5 cm. 
Wir sahen das Kind zum erstenmal in der Poliklinik am 4. IV. 
1932. Der Kopfumfang betrug nun 49, der Brustumfang nur 
39 em. Das Kind hatte eine floride Rachitis, Kraniotabes, fe 
dernde Fontanellenriinder und Rosenkranz. verschrieben 
zuerst Vigantol und bestellten das Kind wieder. Am 18.1V. 
erschien das Kind wieder. Der Kopfumfang war unveriindert. 
Wir machten nun eine Ventrikelpunktion und nach Ablassen von 
60 cem Liquor haben wir ebensoviel Luft zur Ventrikulographie 
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eingeblasen. Der Liquor war wasserklar, hatte einen stark er- 
héhten Eiweissgehalt. Auffallend war der Sedimentbefund. Wir 
sahen grosse endothelartige Zellen, teilweise frei, teilweise zusam- 
menhingend. Im gefiirbten Priiparat wurden teilweise freie Zell- 
kerne, teilweise Zellen mit schlecht fiirbbarem Protoplasma ge- 
funden. Die Kernstruktur war die der Endothelzellkerne. Die 
R6ntgenuntersuchung, die im Zentralréntgeninstitut des Allge- 
meinen Krankenhauses von Professor ScuULLER vorgenommen 
wurde, ergab nach Luftfiillung des linken Seitenventrikels die 
Luft dortselbst. Nach Tieflagerung des Kopfes in linker Seiten. 
lage des Knaben, hat sich die Luft jedoch in den rechten Seiten- 
ventrikel begeben. Schiidel hydrocephal vergréssert, symmetrisch, 
papierdiinn, seine Fontanellen sehr weit, Schidelbasis normal 
konfiguriert, Sella turcica von entsprechender Grésse und Form. 
Oberhalb der mittleren Schidelgrube befindet sich ein apfelgrosser 
Verkalkungsherd. Die Hauptmasse desselben liegt rechts von der 
Medianlinie, ein klener Teil links von derselben. Die Dichte des 
Kalkschattens ist nicht gleichmiissig, sie zeigt vielmehr eine 
fleckige Beschaffenheit, die Umrandung des Schattens ist unscharf. 
Diagnose: Hydrocephalus internus. Hieher eventuell Réntgenbilder 
verkalkter Tumor der Hirnbasis (Teratom?) (siehe Abbildung). 

Das Kind war vom 25.1V. — 9.V. 1932 in der Beobach- 
tung der Anstalt. Es konnte wihrend dieser Zeit kein weiterer 
pathologischer Befund erhoben werden. Die Reflexe waren normal, 
das Kind fixierte, lachte und strampelte, die Pupillen waren gleich 
weit und reagierten prompt auf Licht. Es wurden beiderseits 
missige Stauungspapillen durch Spiegeln festgestellt. 

Wir behielten das Kind weiter in Beobachtung und liessen 
auch eine Réntgenbehandlung vornehmen. Aus dem Bestrahlungs- 
protokoll ist die Dauer und Intensitiit der Behandlung ersichtlich. 
Die Behandlung wurde ebenfalls im Zentralréntgeninstitut vom 
Assistenten Dr. BLASS vorgenommen: 


Am 10. V. 1932 Schiidel r. stl. 
¥. » » hinten » 0,5 » 
» 19. V » » vorne 0,5 » 
Am 27. V. 1932 Schiidel r. stl. Zink 
» 3. VI.» » 4 H. » 0.5 

» 5. VI » vorne 4 H. 0,5 

Am 17. VI. 1932 Schiidel r. stl. 4 H. dureh 0,5 Zink 
» 20. VI. » » l » » 0,5 

» 27. VI. » vorne 4 H. » 0,55 » 
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Am 12. VII. 1982 Schiidel r. stl. . ........ 44H. durch 0,5 Zink 

» 36. » hinten . 4H. 0,5 

» 18. VIL. » vorne 4H. 0,5 

Am 1.VIII. 1932 Sehiidel r. stl. . 4 H. durch 0,5 Zink 

» JO.VII. » vorne.. 4 H. » 0,5 


Am 5. IX. 1932 Schiidel r. stl ....... +. =. 83H. dureh 0,5 Zink 


6. IX. » l » eee » 0,5 

8. IX. » @ ss 0,5 
Am 6. X. 1932 Temporopariet. r....... . 2 H. durch 0,5 Zink 

15. X BE Of 
& Hinterhaupt » 0,5 


40 em. F.H. D. 38mA 


Am 6.VI. betrug der Kopfumfang 53, am 4.VII. iiber 54, 
am 11X. 1932 bereits 57 em. Die ganze Zeit hindurch war die 
Fontanelle stark gespannt, wenn auch sonstige Hindruckerschei 
nungen nie beobachtet werden konnten. Interessant sind die beob 
achteten Liquorveriinderungen Am _ 6.VI. war der Liquor gelb, 
enthielt massenhaft Eiweiss; Tumorzellen konnten nicht gefunden 
werden. Am 4.VII. war der Liquor ebenfalls gelb, leichtgetriibt, 
enthielt im Sediment zahlreiche rote Blutkérperchen; daneben 
wurden wiederum vereinzelte Tumorzellen, wie schon beschrieben 


gesehen. Die quantitative Eiweissbestimmung ergab iiber 500 
mgr. % Eiweiss im Liquor, Globulinreaktionen waren am 6.VI. 
und 4.VII. (infolge der Blutung?) ebenfalls positiv. Am 1.1X. 


1932 war den Liquor stark hiimorrhagisch. In der Zentrifugier 
rohre bei itiber 10 em Schichthéhe wurde nach scharfem Zentri 
fugieren 2 em hoch Erythrozyten gesehen. Wir sahen das 
Kind am 24.X. 1932 wieder. Der Kopfumfang war unveriindert, 
aber die Fontanelle iiberhaupt nicht gespannt, so dass wir von 
einer Punktion absahen. Am 19.XI1. war der Kopfumfang un- 
veriindert; nahmen nun aus diagnostischen Griinden eine neue 
Ventrikelpunktion vor. Der Liquor war pun vollkommen 
farblos, Eiweiss in Spuren (normal) im Sediment wurden 
nur vereinzelte Rundzellen gefunden. Ebenso am 25.1] 
1933. Am 14.111. 19383 betrug der Kompfumfang 58, am 12.V1I. 
1933 58,5 em. Allerdings wiire hinzuzufiigen, dass der Brustum 
fang am) 19.XII. 1932 nur 51,5 em, am 14.III. 1933 bereits 54 
und am 12.VI. 1933 sogar 57 em_ betrug. 
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Wir haben schon betont, dass Ausfallserscheinungen im Be- 
ginn nicht vorhanden waren, es sind auch keine hinzugetreten. 
Die psychische Entwicklung des Kindes scheint normal zu sein. 
Derzeit im Alter von 1 '/2 Jahren fiingt das Kind zu sprechen an, 
das Sprachverstiindnis ist vollkommen vorhanden, das Kind ist 
gut aufgelegt, spielfreudig, allerdings steht es noch nicht frei und 
lauft nur mit Unterstiitzung. Auflallend ist dagegen eine enorme 
Fettsucht, die sich progressiv entwickelt. Das Kind war am 
8.V. 1932 (fiinf Monate alt) 7,260 Gr., am 1.1X. 1932 bereits 
11,500, am 24.X. 13,460, am 19.XII. 14,650 Gr, am 14.III. 


Fig. 1. Aufnahme Juni 1933. 


1933 16,000, am 12.VI. 16,700 Gramm sechwer. Das Liingen- 
wachstum verhilt sich folgendermassen: 24.X. 1932 75,5 em, 
19.XI11. 78 em, 14.11]. 1933 81 em und 12.VI. 82 em. An den 
beigefiigten Fotografien, die vom 12.VI. 1933) stammen, sieht 
manden grossen Schiidel des Kindes. Fettsucht ist an den Fett 
wiilsten der Finger und an den dicken Beinen zu sehen. — Der 
am Bild sichtbare Strabismus convergens trat ungefiihr im Alter 
von | Jahr auf und ist nicht hochgradig. Ks sei hier hinzu- 
gefiigt, dass bei dem Kinde eine Diabetes insipidus nicht 
besteht. Kin Réntgenbild im Oktober 1932 ergab eine Ver 
dichtung des Kalkschattens, sonst keine Verinderung. 


Wenn wir die Krankengeschichten iibersehen, haben wir 
einen Fall eines Hydrocephalus internus vor uns. Bei der 


2—33472. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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Geburt war der Kopf normal gross, muss in den ersten Mo- 
naten enorm gewachsen sein. Als Ursache des Hydrocephalus 
wird durch den Liquor- und Réntgenbefund ein Tumor in der 
mittleren Schiidelgrube festgestellt. Bemerkenswert ist, dass 
Tumorzellen im Liquor in grosser Zahl gefunden werden und 
dass der Tumor bereits im Alter von 4 Monaten in grossem 
Masstabe verkalkt ist. Dass der Schiidel in den ersten Lebens- 
monaten (Geburt 35, Alter von 4 Monaten 49 em Umfang) 
rasch gewachsen ist, muss der Tumor unbedingt bereits bei 
der ersten Beobachtung iilteren Datums sein, wobei eine in- 
trauterine Entstehung auch mdéglich erscheint. — Der Tumor 
zeigt neben der Verkalkung auch Zerfallserscheinungen (Zellen 
in Degeneration daher schlechtfiirbbar, freie Zellkerne im 
Liquor, spiiter Blutungen in die Cerebrospinalfliissigkeit hinein) 
muss also sehr gross gewesen sein. Dass es sich dennoch um 
einen benignen Tumor handeln diirfte, zeigt der Verlauf. Ob 
durch die Réntgenbestrahlung eine giinstige Beeinflussung des 
Tumors erzielt wurde, kénnen wir nicht entscheiden, glauben 
aber bis zu einem gewissen Grad annehmen zu diirfen, da die 
Spannung der Fontanelle und der Schiidelwachstum zuriick- 
gegangen sind. Allerdings ist die Fontanelle noch heute 
unveriindert gross 5:6 am. — Ob es sich um ein Gliom, 
Endotheliom, oder Teratom handelt, kénnen wir nicht ent- 
scheiden. 

Was die Symptomatologie betrifft, haben wir bereits hervor 
gehoben, dass weder allgemeine Drucksymptome wie Erbrechen 
— abgesehen von Hydrocephalus und Stauungspapillen — 
usw. noch Lokalsymptome zu beobachten sind. Es ist ja be- 
kannt, dass im friihen Kindesalter raumbeengende Prozesse 
im Schiidel wenig Erscheinungen machen. Durch die Aus 
dehnung der Fontanelle und der Nihte wird ja dem Druck 
nachgegeben. Erscheinungen werden nur hervorgerufen durch 
Ausfallserscheinungen, wenn gewisse Hirnpartien durch den 
Tumor selbst, oder durch Druck zerstért werden. Wir fassen bei 
unserem Fall als einzige Ausfallserscheinung die Adipositas 
auf. Diese wird von den meisten Autoren als Hypopitutarismus 
aufgefasst. Der Tumor sitzt in der mittleren Schiidelgrube 
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nahe zur Hypophyse, also die Méglichkeit einer Stérung der 
Hypophyse ist gegeben. Erst jiingst beschreibt Larron in 
der spanischen Literatur einen Fall bei einem 11 Jahre 
alten Knaben mit Dystrophia adiposogenitalis, Diabetes insi- 
pidus und homologer Hemianopsie. In der Hypophysengegend 
wurde bei dem Kind ebenfalls ein Kalkschatten gefunden. 
Die Homonyme Hemianopsie ist entweder auf Druck, oder 
Zerstérung auf bezw. des Tractus opticus in diesem Falle zu 
erkliiren. Die Jugend unseres Falles verhindert uns Gesichts- 
feldbestimmungen vornehmen zu kénnen. Anhaltspunkte dafiir 
haben wir jedenfalls nicht. Auch fehlen in unserem Fall die 
Erscheinungen von Diabetes insipidus. In unserem Falle ist 
die Sella turcica unveriindert, der Tumor oberhalb der Hypo- 
physe und wir wissen auch, dass der Diabetes insipidus kein 
konstantes Symptom bei Tumoren in der Hypophysengegend 
ist. Auf die Tatsache, dass bei unserem Fall keine psychischen 
Ausfallserscheinungen trotz hochgradigen Hydrocephalus vor- 
handen sind, haben wir bereits hingewiesen. 

Nun ganz kurz zu unseren zweiten Fall. 


Anton B. geboren am 15, XII. 1921 war bereits im Siiug- 
lingsalter in der Anstalt; er war damals vollkommen normal und 
entwickelte sich zufriedenstellend. Er lernte im Alter von 14 
Monaten laufen und sprach bald nachher. Wie das Kind unge 
fiihr 1'/2 Jahre alt wurde, bemerkte die Mutter ein auffallendes 
Nchiidelwachstum, seit September 1923 zog das Kind beim Gehen 
das rechte Bein nach. Ein Arzt wurde nicht zu Rate gezogen. 
Am 2. XII. 1923 soll dass Kind nach einem heftigen Schreck 
gefallen sein und ist seit dieser Zeit benommen, wenn es auch 
dargebotene Nahrung in fliissiger Form zu sich nimmt. Kein 
Erbrechen, kein Fieber. Das Kind wird am 5. XII. 1923 auf 
genommen. Der Kopfumfang betriigt 55 cm, die Fontanelle ist 
noch offen. Der Liquor ist wasserklar, das Sediment ist normal, 
aber der Eiweissgehalt ist wesentlich vermehrt (250 mgr %). Das 
Kind ist stets benommen, nimmt aber bis 11. XII. spontan die 
Nahrung. Korneal- und Pupillenreflexe sind auslésbar, Sehen- 
reflexe sind normal. Ab 11.XII. ist Sondenfiitterung not- 
wendig. Ab 17. XII. treten wiederholt heftige klonischtonische 
Kriimpfe auf. Trotzdem wird am 22.XII. keine Stauungspapille 
gefunden. Die Kriimpfe schwinden dann, dafiir treten Spasmen 
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der unteren Extremitiiten auf. Der Zustand des Kindes bleibt 
bis zum 10.1. 1924 unveriindert. Das Kind ist stets benommen, 
zeitweise nimmt es Nahrung spontan zu sich, reagiert auf Reize, 
fixiert und spricht aber nicht. Das Kind nimmt bis zum 20.11. 
| kg ab, der Kopfumfang wiichst unwesentlich. Erbrechen tritt 
nie auf. Am 20.1]. wurde dann an der I. chirurgischen Klinik 
eine explorative Trepanation vorgenommen; das Kind starb bald 
darnach, Die Sektion ergab ein ausgedehntes Endotheliom der 
Dura basal beginnend. Das ganze Grosshirn bildete nur eine 
diinne Kappe oberhalb der Tumormassen, 


Diesen Fall wollten wir kurz bringen, um zu zeigen, dass 
grosse Tumoren im friihen Kindesalter ganz geringe klinische 
Erscheinungen bedingen kénnen. In unseren ersten Fall haben 
wir uns nicht zum KEingriff entschliessen kénnen, denn von 
chirurgischer Seite wurde auf die Schwierigkeiten und Gefahren 
des Kingriffes hingewiesen. 

Differentialdiagnostisch kommen alle raumbeengenden bezw. 
hydrocephaluserzeugende Prozesse in Betracht. Chronischer, 
idiopathischer Hydrocephalus nach meningealen Prozessen lassen 
sich durch die Anamnese und eventuellen Liquorbefund unter 
scheiden. ‘Tuberkulose und Lues sind auch in Betracht zu 
ziehen, deswegen sind in allen Fiillen Kutan- und Intrakutan 
proben, bezw. Seroreaktion vorzunehmen. In unseren Fiillen 
waren die Reaktionen alle negativ und nur dadurch konnten 
Lues und Tuberkulose ausgeschlossen werden. Weiter kom- 
men Gehirnblutungen und Sinusthrombosen differentialdiagno 
stisch in Betracht. Diese Prozesse setzen fiir gewohnlich plotz- 
lich ein, aber es sei darauf hingewiesen, dass bei unseren 
zweiten Fall die Symptome auch scheinbar plotzlich einsetzten. 
Wie schwer mitunter die Differentialdiagnose sein kann, be- 
weise eine weit zuriickliegende interessante Beobachtung eines 
Falles, den wir am 10.VI. 1925 in der Gesellschaft fiir Kin 


derheilkunde in Wien vorzustellen Gelegenheit hatten. 


Leopoldine K. wurde am 7.XI. 1923 als drittes Kind ge- 
sunder Eltern zur normalen Zeit geboren. Das Kind wurde 
kiinstlich erniihrt; war bis zum Alter von einem Jahr gesund, 
wenn auch in der Entwicklung stark zuriickgeblieben, erkrankte 
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im Dezember 1924 an Lungen- und Rippenfellentziindung und 
hat sich seit dieser Zeit nicht erholen kénnen. Das Kind wurde 
am $1.III. 1925 in die Reichsanstalt gebracht, weil es in der 
letzten Zeit nicht zugenommen hat und appetitlos war. Das 
Kind war bei der Aufnahme 5,600 g schwer und 67 em lang, 
konnte noch nicht sitzen und stehen, war sehr blass, hatt einen 
herabgesetzten Turgor und Tonus und Erscheinungen einer flo- 
riden Rachitis (weit offene Fontanelle, Epiphysenauftreibungen 
der Réhrenknochen, rachitischer Rosenkranz und weicher Brust- 
korb). Die inneren Organe boten keinen pathologischen Befund, 
Kutan- und Intrakutanreaktionen waren negativ. Im Harn kein 
Kiweiss, kein Zucker, keine Formelemente. Vom Tage der Auf- 
nahme an war das Kind sehr appetitlos, verweigerte sehr oft die 
Nahrung und nahm ab. Durchfall bestand nicht, doch hat das 
Kind sehr oft erbrochen. Die Temperatur war leicht erhéht mit 
Fieberzacken um 38° herum. Nach einer Woche ist es uns zum 
erstenmal aufgefallen, dass die Sehnenrefiexe deutlich gesteigert 
sind. Am 10.1V. war das Kind bereits benommen und die 
Temperatur stieg an diesem Tage bis 39,5°. In den niichsten 
Tagen ging die Temperatur wieder auf 37,5° bis 38° zuriick. Am 
13. April traten plétzlich tonisch-klonische Kriimpfe aller Extremi- 
tiiten auf, wobei die rechte Seite stiirker in Mitleidenschaft ge 
zogen war als die linke. Die vorgenommene Lumbalpunktion 
ergab einen ganz klaren Liquor, ohne pathologische Reaktionen. 
In den folgenden Tagen wurden fortwiihrend Kriimpfe beobachtet, 
das Kind war so benommen, dass es spontan keine Nahrung zu 
sich nahm und mit der Sonde erniihrt werden musste. Am 16. IV. 
ergab die Lumbalpunktion einen bernsteingelben Liquor mit spiir- 
lichen roten Butkérperchen im Sediment. Der Ohrenbefund (Doz. 
Bonpy) ergab keine Anhaltspunkte fiir eine Mittelohreiterung. In 
der Folge entwickelte sich eine Kontraktur des rechten Beines. 
Am 20.1V. lag das Kind noch immer benommen da. Die Kriimpfe 
auf der linken Seite haben vollkommen aufgehért und sich aus- 
schliesslich auf die rechte Seite beschriinkt. Am rechten Bein 
hat sich sehr rasch eine Spitzfusstellung entwickelt. Die linke 
Nasolabialfalte war um die Zeit verstrichen, die rechte dagegen 
iibermiissig stark ausgepriigt. Die Augen schauten stiindig nach 
rechts. Der Liquor war weiter bernsteingelb, enthielt EKiveiss wie 
auch Globulin viel; im Sediment wurden in der iiberwiegenden 
Mehrzahl (85 bis 90 pCt.). Neutrophile und nur wenig Rund- 
zellen gefunden. Auch war der Liquor reich an Fibrinogen. Die 
Ventrikelpunktion ergab denselben Befund. Am 23. April ent- 
wickelte sich beim Kind zahlreiche kleine punktférmige Blutungen 
der Haut und der Mundschleim aus. Das Kind war weiter 
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schwer benommen. Die Kriimpfe haben vollkommen aufgehért, 
dagegen entwickelte sich eine Beugekontraktur des rechten Beines 
und die rechte Hand war stiindig zur Faust geschlossen. Am 
25.1V. erfolgte nach fortschreitendem Verfall Exitus. 


Mit Riicksicht darauf, dass zuerst Allgemeinkriimpfe beob 
auchtet wurden, die sich dann auf der rechten Seite lokali- 
sierten, wobei Fazialis und Extremitiiten derselben Seite be 
troffen waren, dachten wir an einen Herd in der linken Hemi- 
sphiire im Verlauf der Pyramidenbahn. Die verhiiltnismiissig 
langsame Entwicklung liess auf einen Gehirntumor schliessen, 
auf den wir auch die stattgefundene Blutung zuriickfiihren 
wollten. Die Sektion ergab einen anderen Befund. 


Der anatomische Befund (Prof. PrikseL, path. anat. Universi 
tiitsidstitut Wien) lautet: Miissig abgemagertes Kind. Am Stamm 
zahlreiche kleine Hautblutungen. Rechte untere Extremitiit in 
Pes varus Stellung. Ausgedehnte iiltere Thrombose der Pialvenen 
im Gebiete der V cerebri media r. sowie der V. magna Galeni, 
der oberen Hirnvenen und des Sinus sagitt. super., die sich fort 
setzt in den Sinus rectus transversus sowie sigmoideus der r. 
Seite. Konsekutive schwere hiimorrhagische Erweichung der rechten 
Hemisphiire, insbesondere der Stammganglien, welche als dunkelrot 
feingefleckte K6érper gegen die gelblich verfirbte Marksubstanz 
abstechen. Einengung des rechten Seitenventrikels, an der medialen 
Wand des Hinterhorns die Ventrikelinnenfliiche stark eingewélbt, 
dunkelrot verfiirbt, undeutlich fluktuierend. Der Linke Seiten 
ventrikel miissig erweitert, in den Stammganglien der linken 
Seite kleine Hiimorrhagien. Die Tonsillen des Kleinhirns stark in 
das Foramen magnum eingepresst. Beiderseieige eitrige Otitis 
media. Embolie des Unterlappenastes der linken Arteria pul 
monalis. Kleine Blutungen an der Pleura’ beider Lungen bei 
spiirlichen ganz rezenten subpleuralen lobuliirpneumanischen Ver 
dichtungsherden. Schweres terminales Lungenéddem. Herzfleisch 
blass- graugelb, schlaff. Sehwere fettige Degeneration der Leber 
und der Nieren. Milz auf das Dreifache vergréssert, ziemlich 
derb. Allgemeine Aniimie. Dickdarminhalt geformt. 

Die histologische Untersuchung der veriinderten Gehirnab 
schnitte ergibt (im Bereiche der angelegten NSchnittflaiche) das 
Bild frischer hiimorrhagischer Infarzierung, beziehungsweise Er 
weichung. Ein Neoplasma konnte nicht gefunden werden. Am 
Halsmark die Pyramidenkreuzung makroskopisch nicht darstellbar. 
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Pathologisch-anatomische Diagnose: Septikiimie. Throm- 
boses multiplices venarum cerebri imprimis hemisphiirii dextri, 
sinuum durae matris subsequente encephalomalicia rubra hemi- 
sphaerii dextri fere totius. Otitis media bilateralis. Embolia 
rami sinistri arteriae pulmonalis. Degeneratio adiposa viscerum. 
Anaemia. Defectus decussationis pyramidum conge- 
nitus? 

Fiir die Diagnose Otitis hatten wir keine Anhaltspunkte, 
auch fiir die Sepsis nicht. Da der vorgenommene Blutbefund, 
der nebst einer sekundiiren Aniimie nichts Pathologisches bot, 
nicht dafiir sprach. Der Fall ist deswegen von besonderer 
Wichtigkeit, weil die Halbseitenerscheinungen auch auf der 
Seite der Gehirnlision aufgetreten sind. In der einschliigigen 
Literatur sind nur sehr wenig iihnliche Fiille bekannt. 

Die histologische Untersuchung ergab allerdings, dass die 
Pyramidenkreuzung doch vorhanden ist und die Seitenstrang- 
bahnen auch normal entwickelt waren. 

Der geschilderte Fall ist der beste Beweis fiir die diffe- 
rentialdiagnostischen Schwierigkeiten. Krleichtert wird die 
Diagnose, wenn wie in unserem ersten Fall der Tumor durch 
Verkalkung réntgenologisch darstellbar ist und, was allerdings 
sehr selten ist, Tumorzellen im Liquor gefunden werden kénnen. 
Sonst kann aber der Liquorbefund héchst uncharakteristisch 
sein. Die Ventrikulographie gibt nur dann Aufschluss, wenn 
die Ventrikeln sich nicht symmetrisch fiillen, oder in ihrer 
Form oder Lage veriindert zeigen, was meistens nicht der Fall 
ist. Auf die Inkonstanz und Unverlisslichkeit der Lokal- 
symptome sprechen alle unsere Fiille abgesehen von den zahl- 
reichen in der Literatur veréffentlichten Fiillen. 

Auf die Therapie wollen wir nicht niher eingehen. Es 
kommen die Réntgentherapie und der chirurgische Eingriff in 
Betracht. Die diesbeziigliche Literatur ist ungemein ausge- 
dehnt; es sei kurz darauf hingewiesen. 

Unser Zweck war auf Grund eigener Erfahrungen auf die 
Besonderheiten der klinischen Erscheinungen bei Hirntumoren 
im friihen Kindesalter hinzuweisen. 

Zusammenfassung: Es wird ein Fall eines Gehirntumors 
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im Siiuglingsalter geschildert. Im Alter von 4 Monaten besteht 
bereits ein starker Hydrocephalus, Im Sediment des Liquors 
werden Tumorzellen gefunden. Im Rontgenbild sieht man 
berhalb der Schiidelgrube einen apfelgrossen Verkalkungsherd. 
Der Fall wird bis zum Alter von 18 Monaten verfolet. Das 
Kind entwickelt sich somatisch und psychisch trotz des zuneh- 
menden Hydrocephalus normal. Eine progrediente Adipositas 
wird als eine Hypofunktion der in der Niihe des Tumors be- 
findlichen Hypophyse gedeutet. Das Kind wird einer Ront- 
gentherapie unterzogen. Wiihrenddessen kommt es zu Zerfalls- 
erscheinungen des Tumors; Blutungen in die Zerebrospinal- 
Hiissigkeite, Kiweissvermehrung, Tumorzellen im Liquor. Ob 
post hoe oder propter hoc, kann nicht entschieden werden. 
Ks handelt sich um einen benignen ‘Tumor, die nihere Diffe- 
renzierung ist nicht mit Sicherheit méglich; die Beschaffenheit 
der Tumorzellen spricht fiir ein Kndotheliom. 

Kin Fall von einem Endotheliom im Alter von 2 Jahren 
wird geschildert, der trotz gewaltiger Grésse ausser Hydro- 
cephalus keine Erscheinungen bedingt; plotzlich kommt es zu 
einer Benommenheit, die Monate lang bis zum Tode des Kindes 
anhiilt. Kine Lokalisation des Tumors ist auf Grund der Er 
scheinungen nicht méelich. 

Symptomatologie und  Differentialdiagnose werden be- 
sprochen. Dabei wird ein Fall im Alter von 16 Monaten ge 
schildert, das unter Allgemeinsymptomen eines Tumors verliiuft, 
wobei auch Lokalsymptome seitens der motorischen Region 
(Halbseitenliihmung) auftreten. Die Sektion ergibt jedoch eine 
vom QOhr ausgehende Sinusthrombose mit Blutungen in die 
Capsula interna. Die Liihmung ist nich hetero-, sondern 
homolateral. Ks wird an eine mangelnde Decussatia pyra 
midum gedacht, die sich jedoch nicht bewahrheitet. Hin Be- 
weis fiir die Schwierigkeit der Deutung von Lokalsymptomen 
im friihen Kindesalter. 


7 
| 


Stranusky. 


Il. 


Réntgenaufnahme vom 22. X. 


1932. 


1932. 


Kalkherd 


Kalkherd 


; ‘ 
q 
| 
' 
I. Rontgenaufnahme vom 20. 1V. Hill } 
\ 
“ 
4 
% a 
3 


25 


ZUR KENNTNIS VON HIRNTUMOREN IM FRUHEN KINDESALTER 


Literatur. 


BARTLETT u. WOHLSTEIN: A clinical and pathological study of brain tumors 
in young children. Arch. of Ped. 33: 386. 1932. 

BAYLEY u. CUSHING: Medulloblastoma cerebelli usw. Arch. of Neur. and 
Psych. 14:192. 1925. 

CRITCHLEY: Brain tumors in children. Brit. Journ. of Child. Dis. 22: 251. 
1925. 

DANDY: Congenital cerebral cysts of the cavum septi pellucidi (fifth ventricle 
and cavum cerpe (sixth ventricle). Diagnosis and treatment. Arch. 
of Neur. 25:44. 1931. 

KAFKA u. BAHDT: Funktionell-genetiseche Liquoranalysen. Mitt. Zeitsebr. 
f. Neur. u. Psych. 140: 783. 1932. 

KNAUER: Unter dem Bilde akuter Encephalitis verlaufende Gehirntumoren 
bei Kindern. Jahrb. f. Kinderh, 133: 307. 1931. 

LAFFON: Tumor sobre la sella furcica, Conexion de diabetes insipidus y en- 
fermedad Frohlich. Arch. espai. Pediatr. 17:64. 1933. 

LANGE u. SMIpD: Glioma diffusum piae matris. Nederl. tijdschr. f. Geneesk. 
96: 2944. 1925. 

LEHOCZKY: Operalt meszes daganatok as agyvelé mosgathato vidékén (unga- 
risch) Orvosi Hetilap 75:917. 1931. 

PARKER: Tumors of brain simulating epidemic encephalitis ete. Journ. of 
nerv. and mental disease. 58:1. 1923. 

Srrém: Uber Réntgendiagnostik intrakranieller Verkalkungen. Fortschr. 


Auf. d. Geb. d. Réntgenstrahlen 27:577. 1921. 


{ 

\ 


AUS DEM SAUGLINGSHEIM (LEITENDER ARZT DOCENT H. STUX) DES 
3. UKRAINISCHEN INSTITUTS FUR MUTTER- UND KLEINKINDERFUR 
SORGE (ODESSA). 


Nasendiphtherie im Sduglingsalter. 
Von 


H. STUX und Z ZIRULNUK (Odessa. 


Vor nicht langer Zeit, ja noch bis heute, war die Ansicht 
verbreitet, dass Siiuglinge, besonders in den ersten 6 Monaten 
ihres Lebens, iiusserst selten an Diphtherie erkranken. Diese 
Ansicht ist jedoch nur richtig inbezug auf Rachendiphtherie. 
In Wirklichkeit triff man Diphtherie recht hiiufig bei Kindern 
im Alter bis zu einem Jahre und zwar mit eigentiimlichem 


Auftreten, wie sonst in keinem anderen Lebensalter. 


Lokalisierung und Hdufigkert. 


In Betracht kommt hier hauptsiichlich die Lokalisierung 
der Affektion. 

Tatsiichlich ist Rachen, in weniger hohem Masse Kehl 
kopfdiphtherie, bei Siiuglingen, besonders im Alter bis 6 Mona- 
ten eine iiusserst seltene Erscheinung. So haben BuecumMann 
et CurvanLLey 1922, nach Literaturangaben, im Laufe von ca. 
20 Jahren nur & Fille von Rachendiphtherie bei Siiuglingen 
in den ersten 6 Monaten beobachten kénnen. Marran hat in 
der Diphtherieabteilung des Hospital des enfants malades unter 
mehr als 5000 di-kranken Kindern nur 2 Fille von Rachen 
diphtherie bei Kindern im Alter unter 6 Monaten nachweisen 


kénnen. In unserer Anstalt ist im Laufe von 5 Jahren (1926 
—1930) von 1647 durch unser Siiuglingsheim gegangenen Kin 
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dern, kein einziger Fall von Rachen- oder Kehlkopfdiphtherie 
zu verzeichnen gewesen.' 

Die Diphtherie bei Siiuglingen tritt hauptsiichlich als pri- 
miire selbstiindige Nasen-, seltener Hautdiphtherie auf. Bei 
uns sind, nach dem vorliegenden Material, nach den einzel- 
nen Jahren folgende Formen von Di-erkrankungen beobachtet 


worden. 


Tabelle LI. 


1926 1927 1928 | 1929 1939 
samt 
Primiire isolierte Nasendiph- 
Primiire isolierte Hautdiph- 
therie . ‘ . 2 ] l 3 9 16 
Primiire Nasendiphtherie mit 
sekundirer Hautdiphtherie 2 8 
Nasen- und Konjunktivdiph- 
therie . 1 
Im Ganzen: 12 17 28 22 27 106 


Auf diese Weise kamen auf 1647 Kinder im Laufe von 
5 Jahren, 106 Di-fiille, d.h. 6,4 Proz. Im weiteren beobachte- 
ten wir in derselben Anstalt noch 25 Di-fiille, niimlich: 1931 
13 Ville, von diesen 11 Nasendi-fiille, 1 Hautdiphtherie, | Na- 
sen- und Konjunktivdiphtherie und in 1932 (wiihrend der ersten 
4 Monate) noch 12 Fille mit folgender Verteilung: 5 Nasen-, 
5 Hautdiphtherie, 1 Nasen- und Konjunktivdiphtherie, sowie 
ein Fall von propagierter Diphtherieform der beiden Ohr- 
muscheln, Lippe (iiussere und innere QOberfliiche) und Nase. 
Siimtliche 25 Fiille bei den Kindern im Alter von 3'/2 Mona- 
ten bis 1 Jahr wurden in vorliegender Arbeit nicht bearbeitet, 
erlaubten jedoch uns unsere Beobachtungen nochmals zu kon 
trollieren und zu bestiitigen. Wenn wir zu dieser Zahl noch 
die Bazillentriiger ohne klinische Di-erscheinungen hinzurech- 


‘ Im weiteren wurde jedoch 1932 von uns der erste Fall typischer 


Rachendiphtherie bei einem 9-monatlichen Kinde heobachtet. 
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nen (1,5 Proz.), betrug der gesamte Befund von Di-bazillen 
7,9 %. Dabei kommt primiire isolierte Nasendiphtherie auf 89 
Fille (5,4 %) und isolierte primiire Hautdiphtherie auf 16 Fiille 
(1%). Zum Vergleich seien einige Angaben angefiihrt: nach 
Dr. Dus im Moskauer Siiuglingsheim No. 10 wurde Nasen- 
diphtherie in 19 % Fiillen beobachtet; in der physiologischen 
Abteilung (Siiuglingsheim) des Kiever Instituts fiir Mutter- und 
Kleinkinderfiirsorge nach Dr. Nesrrrowskasa bei 14,5 % aller 
Kinder. 

Im Dnserrorprrrow'schen Siiuglingsheim wurden nach An- 
gaben von Dr. Morosowa bei 36 % beherbergter Kinder Nasen 
diphtherie oder Bazillentriigertum beobachtet. Endlich betrug 
nach Marran in seiner Abteilung der Gesamtprozentsatz der 
Bazillentriiger und Nasendiphtherie 5—12 % aller Fiille. 

In Bezug auf die relative Hiiufigkeit der einzelnen Diphthe 
rieformen im Siiuglingsalter, haben wir auf 100 di-kranke Kin 
der in 84% primiire Nasen- und 15,1 % primiire Hautdiphthe- 
riefiille zu verzeichnen. Die Ergebnisse anderer Autoren stim 
men mit den unsrigen anniiherend iiberein. So machte nach 
CurvatLey die primiire Nasendiphtherie im Siiuglingsalter 
%1% aus, nach den Angaben von Dus 89,6 % aller Di-fiille. 

Wir hatten noch Gelegenheit 5 Fiille von Mittelohrdiph 
therie zu beobachten, welche sich bei an Nasendiphtherie kran 
ken Kindern sekundiir entwickelt hatte. 

Zuerst waren es Hurinen und seine Schiiler in Paris im 
Hospice des Enfants Assistés (eine unserem Siiuglingsheim iden 
tische Anstalt), die (1894—1907) zur Feststellung kamen, dass 
bei Siiuglingen Diphtherie in anderen Formen auftritt, als bei 
grésseren Kindern, dass <«Siiuglinge ihre Diphtherie in der 
Nase durchmachen» (les nourrissons font Jeur diphthérie dans 
les fosses nasales). Im Jahre 1898 fanden Greener und Lesne 
— Interne derselben Anstalt — zuerst virulente Diphtherie- 
bazillen in den eiterigen Nasensekretionen einiger an Rhinitis 
leidender Siiuglinge, ohne dass in Nase oder Larynx Membra- 
nen nachgewiesen worden konnten. Gleiche Beobachtungen 
wurden im Weiteren 1906 von Marie (Italien), von Brabant 
(Belgien) 1907 und von Marino in Brasilien 1916 beschrieben. 
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Zurzeit wird diese Higentiimlichkeit der Nasendiphtherie im 
Siiuglingsalter besonders von den franzésischen Autoren her- 
vorgehoben, einerseits von Marran und seiner Schule (CuHE- 
VALLEY, SamsoeN, Dreyrus-Ser), ferner von Risapkau-Dumas 
mit seinen Schiilern (Lorseau, Lacommr, Cuasrun). In Deutsch- 
land wies, soweit uns bekannt, zuerst die Gorprrrt’sche Kli- 
nik (Gorrrert, Lanps£ u. a.) auf das hiiufige Vorkommen pri- 
miirer Nasendiphtherie im Siuglingsalter, worauf hin besondere 
Studien dieser Diphtherieform angestellt wurden. 1924 bestii- 
tigten ebenfalls BLinporn und Vo6.cKEks aus derselben Klinik 
das hiiufige Auftreten der Nasendiphtherie bei Siuglingen. 

Die Seltenheit der diphtherischen Angina, wie, iibrigens 
auch der anderen, im Siiuglingsalter, wird gewoéhnlich durch 
Kigentiimlichkeit der Struktur und lokalen Gewebeimmunitiit 
des Mandeldriisengebietes erklirt. Das hiiufige Vorkommen 
der Nasendiphtherie im ersten Lebensjahr diirfte aber erkliirt 
werden einerseits durch EKigentiimlichkeit der relativen, nicht 
standhaften, voriibergehenden passiven antitoxischen Immunitiit 
(plazentarisch angeerbt oder digestiv erworben durch Brust 
milch), oder auch durch Ausbleiben einer aktiven [mmunitiit 
wiihrend der ersten 6 Monate. /Letztere entwickelt sich, wie 
angenommen, wiihrend der spiiteren Monate mittels der Nasen- 
schleimhaut (»stumme» latente Immunisierung durch Bazillen- 
triigerschaft).| In diesem Falle kann ebenfalls eine gewisse 
schwache lokale Gewebeimmunitiit der Nasenschleimhaut an- 
genommen werden. 

Wenn auch die lokale Immunitiit der Nasenschleimhaut, 
und die allgemeine antitoxische, oft nicht geniigend sind, um 
das Kind vor Diphtherie zu schiitzen, beeinflusst ein gewisser- 
massen bestiindiges Vorhandensein solecher Immunitiit doch 
giinstig die klinische Kigenart der Erkrankung und jenen ver- 
hiltnismiissig leichten und gutartigen Verlauf derselben, wor 
auf wir im Weiteren noch zu sprechen kommen. Hiner von 
uns (Srux) hat an anderer Stelle dieselbe Kigenart des Ver- 
laufes der Hautdiphtherie im Siiuglingsalter beschrieben. 
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Einteilung nach Alter und Geschlecht. 


Nach dem Alter kénnen die Erkrankungen folgenderweise 


eingeteilt werden: 


Tabelle 2. 


Alter Primiire Primiire 
Monate Hautdiptherie | Nasendiphtherie 

2— 3 | 1 5 
4 17 18 
i— 5 2 22 24 
5 6 2 11 13 
6— 7 4 10 l4 
7 8 2 | 7 9 
8 9 2 4 6 
9—10 — 
10—11 2 3 
11—12 2 
12—13 | 7 7 
Total: 16 89 105 


Von den beobachteten kranken Kindern war das jiinyste 
2 Monate 5 Tage alt (das jiingste von ScuicKk beobachtete Kind 
war 15 Tage alt), Wie Tab. 2 zeigt, kommen 78 von 105 
Fiillen, d. h. 74,3 % der kranken Kinder, auf das Alter von 
3—8 Monate. Somit erweist sich diese Altersstufe des Siiug- 
lingsalters fiir Nasen- wie Hautdiphtherie besonders empfiinglich. 

Wie der Antitoxingehalt im Blute bei Siuglingen zeigt 
(nach Grier und Kassowrrz, siehe ebenfalls die aus unserer 
Abteilung ausgegangene Arbeit von und Breiaow- 
skAJA), sinkt gerade in diesem Alter rasch die angeborene 
antitoxische Fiihigkeit des Blutes, wiihrend die aktive Immu 
nitiit durch eine »stumme» Infizierung und eine okkulte latente 
aktive Immunisation sich noch nicht hat entwickeln kénnen. 
Ks soll hier nicht die Frage beriihrt werden, inwiefern die Er- 
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werbung einer aktiven Immunitiit (was wohl erst in den spiite- 
ren Kinderjahren von Bedeutung ist) von dem Faktor des 
»Reifwerdens des Organismus» abhiingt. Im Alter bis 2 Mo- 
naten, wenn die von der Mutter auf irgend welche Weise 
anererbte Immunitiit am stiirksten ist (nach der Mitteilung von 
TscHeRtTKOW und BeLeowskasa betrug bei Kindern im Alter 
unter 2 Monaten der Antitoxingehalt im Blutserum nur in 4 
von 16 Fiillen, d. h. in 25 %, weniger als '/s0 AE.), haben wir 
keine Erkrankungen beobachten kénnen. 

Inbezug auf das Geschlecht, fielen von 89 Fiillen primiirer 
Nasendiphtherie 45 auf Miidchen und 44 auf Knaben; von 16 
primiiren Hautdiphtherieerkrankungen aber 11 auf Miidchen 
und nur 5 auf Knaben. 

Also wurde die Nasendiphtherie gleicherweise bei beiden 
Geschlechtern angetroffen, dagegen Hautdiphtherie hiufiger bei 


Miidchen. 
Kinige epidemiologische Ergebnisse. 


Wie bekanntlich inbezug auf Rachendiphtherie bei grés- 
seren Kindern, kann auch fiir Erkrankungen an Nasendiphthe- 
rie im Siiuglingsalter ein durchaus ausgesprochenes jahreszeit- 
liches Auftreten derselben beobachtet werden. So kommen von 
unseren 89 Fiillen primiirer Nasendiphtherie 63 Erkrankungen, 
d. h. 70,7 % auf die 4 Monate November—Februar. Von 16 
primiiren Hautdiphtheriefiillen kamen auf November—Februar 
9 Fille und 4 auf den Miirz. Wie bekannt, ergeben diese 
Monate den Héhepunkt der Erkrankungskurve fiir Rachendiph- 
therie. Gewoéhnlich wird der Aufschwung der Rachendiphthe- 
rie in den Wintermonaten folgenden Faktoren zugeschrieben: 
1) der lokalen Schwiichung der relativen Widerstandsfihigkeit 
der Schleimhaut (bzw. Haut), infolge durch Kilte und Feuch- 
tigkeit hervorgerufenen Kontraktion der peripherischen Blut- 
gefiisse; 2) einer gesteigerter Virulenz der Di-bazillen ebenfalls 
dureh die erwiihnten Witterungseinfliisse; 3) dem engeren Zu- 
sammenleben der Kinder im Herbst und Winter; 4) einer 
hiiufigeren Erkrankung der Atemwegeschleimhaut (Angina, 
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Grippe), was einen giinstigen Boden fiir Diphtherieerkrankungen 
bietet. 

In unserer Anstalt, wie auch in den meisten iiberfiillten 
Siiuglingsheimen, kann die Diphtherie im gewissen Sinne als 
endemische Erkrankung angesehen werden. Doch haben wir, 
neben dem gew6éhnlichen endemischen Charakter der Nasen- 
diphtherie, mehrere echte epidemische Ausbriiche derselben pa- 
rallel mit einzelnen Hautdiphtheriefillen beobachten kénnen. 
Besonders hervorzuheben ist die Epidemie 1928, wo wiihrend 
3 Wochen (25. Januar bis 16. Februar) 10 Kinder erkrankten 
(aus einer Abteilung allein 5), und die zweite Epidemie: 1930 

-vom 9. Januar bis 4. Februar mit 11 Kindererkrankungen. 
Bei diesem Ausbruch erkrankten in einem Raum mit 14 Kin 
dern im Laufe von 10 Tagen 6 an Diphtherierhinitis (alle 6 
Kinder lagen in einem Zimmer). Dabei wurden fast bei allen 
KErkrankten besonders stark ausgesprochene Lokalerscheinungen, 
bei 2 Kindern sogar Membranen in der Nase, nachgewiesen. 


~ 


Prédisponierende Krankhettszustinde. 


Sollten alle 4 genannten Faktoren, die saisonmiissig Diph- 
therieerkrankungen hervorrufen, auch in unseren Fiillen ihre 
Bedeutung gehabt haben, gewinnt fiir uns ein besonderes Inte 
resse der letzte Faktor, niimlich, die priidisponierende Rolle 
verschiedener Krankheiten fiir die Nasen- und Hautdiphtherie 
im Siiuglingsalter. 

Tatsiichlich erwies sich bei eingehender Untersuchung der 
bei uns beobachteten 89 Fiille primiirer Nasendiphtherie, dass 
bei 54, d. h. 60.6 % aller Kinder, unmittelbar vor den kli 
nischen diphtherischen Erscheinungen folgende provozierende 


krankhafte Zustiinde vorhereingen: 


2) Angina . 7 7) Kiterprozesse (Pyoder 
mie, Abszesse) .... 6 
3) Dyspepsia (simplex oder 

4) Mittelohrentziindung . . 2 9 Tuberculosis milliaris . | 


te 


5) Pneumonie 10) Syph. heredit. .... 1 
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Somit steht an erster Stelle, als zu Nasendiphtherie prii- 
disponierende Erkrankung, die Grippe. Auch FINKELSTEIN 
weist in seinem Handbuch auf diese Rolle der Grippe hin. 

Ks sei hier besonders eine hiiufige von uns beobachtete 
Tatsache betont, nimlich, der provozierende Kinfluss der Pocken- 
vaccination auf das klinische Auftreten der Nasendiphtherie. 
In der uns zugiinglichen Literatur konnten wir nirgends iiber 
diesen Punkt einen Hinweis finden. In den von uns beobach- 
teten Fiillen traten Nasendiphtherieerscheinungen am 6—15 
Tage nach Vaccination ein. Sehr bemerkenswert waren meh- 
rere Fille, wo unter Einfluss solcher interkurrenter Erkran- 
kungen und Vaccination sonst nur gewesene Bazillentriiger 
dann an typischer Nasendiphtherie erkrankten. 

Augenscheinlich spielten die erwiihnten Erkrankungen eine 
pridisponierende Rolle hauptsiichlich dadurch, dass dieselben 
schwiichend und herabdriickend auf die bei Siiuglingen schon 
ohnehin wenig standhafte allgemeine antitoxische Immunitiit 
einwirkten. Auf solchen priidisponierenden Einfluss einer Reihe 
von Erkrankungen haben schon Coéprrrt, Marran, 
Risapeau-Dumas, Cuanrun und andere hingewie- 
sen. Hiner von uns (Srux) konstatierte, wenn auch in schwii- 
cherer Form, dieselbe priidisponierende Rolle von akuten Allge- 
meinerkrankungen auch inbezug auf Hautdiphtherie. Vinanre 
betont, dass eben Pyodermien geeignet sind besonders stark 
die allgemeine antitoxische Immunitiit bei Siiuglingen herab- 
gudriicken. Es muss angenommen werden, dass die erwiihnten 
Erkrankungen (Grippe, Angina, Syphilis hereditaria wie auch 
exsudative Diathese), ausser dem Einfluss auf die allgemeine 
Immunitiit, noch besonders die lokalen schiitzenden Higen- 
schaften der Nasenschleimhaut beeintriichtigt haben. Experi- 
mentelle Beobachtungen von Krman und Srevia an Meer- 
schweinchen und Burner an Schimpansen haben tatsiichlich 
nachgewiesen, dass eine gesunde normale Nasenschleimhaut 
ein wenig giinstiger Boden fiir Ansiedeln und Wuchern der 
Di bazillen ist. Diese Lnmunitiit wurde dem baktericiden Ver- 
mégen der gesunden Schleimhaut (Wurtz et Lermoyez) wie 
auch der mechanischen Tiitigkeit der Villi zugeschrieben. Un- 


3—33472. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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sere Beobachtungen und solche einiger anderen Autoren (Mar- 
FAN, CHEVALLEY) zeigten, dass bei jeder infektiésen Rhinitis 
diese lokale schiitzende Fiihigkeit der Schleimhaut im Gegen- 
teil geschwiicht wird. Es seien noch 3 Fille von Nasendiph- 
therie, die wenige Tage nach Injektion von Anatoxin zwecks 
Immunisierung auftrat, erwiihnt. Hier diirfte der negativen 
Phase eine bestimmte Rolle zugesprochen werden. 

Ausser den akuten Erkrankungen, die zweifellos priidispo- 
nierend die Nasendiphtherie beeinflussen, miisste die gleiche 
Rolle auch den Dystrophien zugeschrieben werden, wo bekannt- 
lich die allgemeine Immunitiit gleichfalls abgeschwiicht wird. 
Sollte diese Annahme richtig sein, miisste der Allgemein- und 
insbesondere Erniihrungszustand der an Nasendiphtherie be 
fallenen Kinder in der Regel schlechter und niedriger sein, 
als der in unserer Anstalt nicht enkrankter Siiuglinge. Tat- 
siichlich waren die an Nasendiphtherie erkrankten Kinder an 
Gewicht bedeutend riickstiindiger, als ihre iibrigen Altersge- 


nossen. 
Lokale Symptome und Diagnosestellung. 


Die Nasendiphtherie im Siiuglingsalter zeigt noch andere 
Kigentiimlichkeiten, die im schroffen Gegensatze zu den iibli- 
chen Vorstellungen iiber diese Krankheit stehen. Zu diesen 
gehoért, abgesehen von dem Lokalisierungsorte der Diphtherie, 
noch das klinische Gesamtbild inbezug auf die Symptome wie 
auch auf den Krankheitsverlauf selbst. 

Wie gesagt, verliiuft der Diphtherieschnupfen bei Siiug- 
lingen meist ohne klinisch nachweisbarem Belag in Form von 
katarrhaler Rhinitis. Auch ist der Verlauf der Krankheit 
meistenteils subakut, sogar chronisch, dabei gutartig und leicht. 

Ubrigens gehen die Meinungen iiber das klinische Bild 
und den Verlauf der Nasendiphtherie im Siiuglingsalter noch 
recht auseinander. Die Mehrzahl der deutschen Autoren (F1n- 
KELSTEIN, GorPPERT, Frer u. a.)' vertritt den Standpunkt, 

Ubrigens fiussert sich FEER in der letzten Auflage seiner Schrift iiber 
die Nasendiphtherie bei Siiuglingen, dass »ein sichtbares Bilden von Membra- 


nen nicht immer stattfindet». 
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dass bei primiirer isolierter Diphtherierhinitis bei Siiuglingen, 
in der Regel, bei rhinoscopia anterior typische Beliige auf der 
Schleimhaut der Nasenscheidewand oder der mittleren Muschel 
beobachtet werden. Anderer Meinung sind heutzutage die 
meisten franzésischen Autoren an der Spitze Marran. Dessen 
Schiller besteht in seiner kiirzlich veréffentlichten 
ausfiihrlichen Arbeit (siehe Literatur) darauf, dass bei Diphthe- 
rierhinitis im Siuglingsalter niemals Pseudomembranen beob- 
achtet werden (nous n’avons aucun exemple de sa constatation 
dans les fosses nasales). Andere franzésische Autoren (Ripa- 
pEau-Dumas et Cuasrun, Lesne) sollen Membranbildung bei 
Nasendiphtherie im Siuglingsalter nur in sehr seltenen Fiillen 
beobachtet haben. Ausserdem besteht Marran in seiner inte- 
ressanten Monographie darauf, dass Diphtherie im Siiuglings- 
alter, besonders in dessen ersten Hiilfte, iiberhaupt als Regel 
die Kigenschaft hat in allen ihren Lokalisationen in einer Form 
zu verlaufen, wo keine fibrinédsen Membranen sich bilden, son- 
dern als katarrhaler oder eitriger Prozess. Diese Form lokali- 
siert sich gewOhnlich in Nase oder Rachen. Jedoch kann die- 
selbe auch im Mittelohr, wie auch auf epiteilienloser Haut 
(zewohnlich in der Furche hinter der Ohrmuschel), ferner auf 
dem Nabel und endlich auf der Konjunktive beobachtet wer- 
den. Nach Ansicht der neueren russischen Autoren (Ko.rypin, 
Keais, Dus) braucht die Membranbildung bei Nasendiphtherie 
von Siiuglingen nicht immer stattzufinden. So nach den An- 
gaben von Dus wurden bei 10 rhinoskopierten Kindern Beliige 
nur in 3 Fiillen nachgewiesen (30 %). 

Bei unseren Beobachtungen von 22 Kindern, nach wieder- 
holter sorgfiiltiger Rhinoskopie, wurden nur in 3 Fiillen (13,6 %) 
Membranen gefunden. In den iibrigen Fiillen war nur eine 
mit schleimeitriger Sekretion bedeckte, stark hyperhiimierte, 
angeschwollene und leicht blutende Schleimhaut rhinoskopisch 
zu beobachten. Solch ein atypisches schlaffes Reagieren der 
Nasenschleimhaut auf die Léfflerbazillen diirfte augenschein- 
lich, wie oben erwiihnt, durch Vorhandensein einer relativen 
allgemeinen antitoxischen und einer lokalen zellularen Immu- 
nitiit der Nasenschleimhaut bei Siiuglingen erklirt werden. 
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Wenn die Beliige nicht vorhanden waren, erschwerte es uns die 
Diagnose in jenen Fiillen, wo die Diphtherierhinitis schleim- 
eitrig war, was aber meist nur am Anfang der Erkrankung 
vorkam. In diesen Fiillen war fiir die Diagnose entscheidend 
der Befund von Diphtheriebazillen in der Sekretion. Nun muss 
in solchen Fiillen, wie Risnapkau-Dumas et Cuasrun richtig 
bemerken, auch die Méglichkeit einer grippésen Rhinitis bei 
Di-bazillentriigern beriicksichtigt werden. 

Nach Ansicht dieser Autoren ist das einzige wertvolle und 


entscheidende Argument fiir die Diagnose — Krankheit oder 
Bazillentriigertum — der Grad der individuellen antitoxischen 


Immunitiit. Mit anderen Worten ist jedes Kind, dessen Blut- 
serum den antitoxischen Wert iiber '/so AE. in 1 cem. betriigt, 
nicht krank, sondern Bazillentriiger. Aber auch dieses Argu- 
ment kann von keiner absoluten Giiltigkeit sein, denn auch 
hier liegt in einzelnen Fiillen die Méglichkeit einer Dissozia 
tion zwischen antitoxisch-humoraler und lokal-zellularer _Immu- 
nitiit vor, wie manche Autoren (Oprrz, Kirstner, Park, 
NER, Bacciccuerti u. a.) es inbezug auf Rachendiphtherie und 
einer von uns (Srux) auch inbezug auf Hautdiphtherie beob- 
achtet haben. Dieselbe Dissoziation konnte auch bei jungen 
Tieren experimentell konstatiert werden. (Dreyrus-Sre.) 
Was die diagnostische Bedeutung der Schickreaktion als 
Anzeiger individueller Empfiinglichkeit des Kindes zu Diphthe- 
rie anbetrifft, kann dieselbe bei Siiuglingen, wie bekannt, bei 
negativen Resultaten keinen praktischen Wert haben, dank 
der neuerdings nachgewiesenen Hautanergie bei den meisten 
Siiuglingen, besonders in den ersten 6—7 Monaten ihres Lebens 
(Siehe: Arb. von FrigpemMANN, FriepBerGER, Heim u.a.). Diese 
Hautanergie wurde, besonders inbezug auf die Schickreaktion, 
von TscuertTkow und auch an den Kindern 
unseres Siiuglingsheimes bestiitigt. Tatsiichlich hat diese von 
uns an 34 Kindern vorgenommene Schickreaktion, ausgefiilrt 
am Beginn der Erkrankung, oder unmittelbar vorher, positive 
Resultate nur in 10 Fiillen ergeben, d. h. in 294%. An- 
nihernde Ergebnisse, 28 % positiver Reaktion, erhielt einer von 
uns in der schon obenerwiihnten Arbeit iiber Hautanergie. 
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Hier sei bemerkt, dass von diesen 10 positiven Reaktionen & 
Fille bei Kindern im Alter von 6—i2 Monaten beobachtet 
wurden, d. h., wo der Hautanergiezustand schon bedeutend sel- 
tener auftritt, wiihrend nur 2 Fille im Alter von 3'/s und 
Monate zu verzeichnen waren. 

Nach unseren Beobachtungen kann im Falle eines un- 
sicheren klinischen Bildes eine erfolgreiche spezifische Therapie 
als wesentliches Hilfsmittel fiir die Diagnose dienen. Aber 
gewohnlich erlaubt der Charakter der Rhinitis selbst, fast fehler- 
los eine richtige Diagnose zu stellen, was auch nachher in der 
Regel bakteriologisch bestiitigt wird. Unsere 90 Fille von 
Nasendiphtherie wurden alle nach ein- oder mehrmaliger Un- 
tersuchung bakteriologisch bestiitigt. Wie bekannt, sind fiir 
Diphtherierhinitis Ausscheidungen mit Blut als typisch anzu- 
sehen, was wir als Grundlage unserer klinischen Diagnose be- 
trachteten. Die am Anfange erscheinenden serésen Ausschei- 
dungen werden gewohnlich nach einigen Tagen blutig serés 
und — nachher blutig eitrig. Dieselben trocknen meistens zu 
Krusten ein, wobei sie die Nasenlécher verstopfen. Nicht sel- 
ten kommen auch Nasenblutungen vor. Wir betrachten die 
blutgefiirbten Nasenausfliisse bei Siiuglingen als so typisch fiir 
Nasendiphtherie, dass jetzt konsequent Di-heilserum eingefiihrt 
wird, ohne die Ergebnisse des bakteriologischen Befundes ab- 
zuwarten, oder sogar auch im Falle neguativer bakteriologischer 
Ergebnisse. Sehr typisch ist ausserdem das einseitige Auftre- 
ten der Nasendiphtherie (besonders am Beginn der Krankheit) 
und auch die recht hiiufig vorkommende Erosierung der Haut 
unter den Nasenléchern infolge iitzenden Sekrets, oder auch 
das Auftreten von typischer Hautdiphtherie an dieser Stelle. 
Ks ist zu verzeichnen, dass in chronisch verlaufenden Fiillen 
bei einzelnen Kindern auch kein Nasenausfluss nach aussen 
stattzufinden braucht. In solchen Fiillen ist bei den Kindern 


ein stiindiges Nasenrécheln zu horen. 
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Allgemeine Symptome, Krankheitsverlauf und einzelne klinische 
Iormen. 


In den meisten Fiillen beeinflusste die Erkrankung unserer 
Siiuglinge an Nasendiphtherie nicht das allgemeine Wohlbe- 
finden derselben (dasselbe gilt auch fiir Hautdiphtherie). Nur 
in einzelnen Fiillen wurde erhéhte T° verzeichnet (6 mal) und 
zwar nicht iiber 38° (meistens 37,2—37,5). Auch war es schwe- 
rer zu entscheiden ob die Temperaturerhéhung am Beginn der 
Erkrankung (vor Erscheinen hiimorrhagischer Ausscheidungen) 
durch eine die Nasendiphtherie provozierende Grippe, oder 
durch Diphtherie selbst hervorgerufen sei. 

Auch auf die Stimmung und den Appetit unserer Kinder 
iibte die Nasendiphtherie keinen grossen Kinfluss aus. Etwas 
gedriickte Stimmung und geringerer Appetit konnte nur in 25 % 
Fiillen beobachtet werden. 

Auf die Gewichtzunahme wirkte die Erkrankung an Nasen- 
diphtherie auch wenig. Meistenteils (53 %) zeigte die Gewicht- 
kurve keine Schwankungen. In 31 % Fiillen trat gewoéhnlich 
ein kurzes Aufhalten der Gewichtzunahme ein und nur in 16% 
fand ein geringer Gewichtsverlust statt (200—300 er.), der 
aber iibrigens rasch wieder hergestellt wurde. Wir sind der 
Meinung, dass am Aufhalten der Gewichtzunahme, oder am 
Gewichtsverluste bei den Siiuglingen eine nicht geringe Rolle 
dem Umstand zuzuschreiben ist, dass das Trinken an der Brust 
infolee Nasenverstopfung, erschwert ist. 

In Nasendiphtheriefiillen mit typischem Belage auf der 
Schleimhaut konnte eine stiirkere Beeinflussung des Allgemein- 
zustandes, als in den iibrigen Fiillen, nicht beobachtet werden. 
Dennoch verlief der lokale Prozess, trotzdem, bei solehen Kin- 
dern in bedeutend akuterer Form. Diese Fiille wurden meistens 
mit sehr reichlichen hiimorrhagischen Ausscheidungen begleitet. 
Auch Marran konstatiert einen schwereren Verlauf solcher 
Fiille. 

Zusammenfassend kann also gesagt werden, dass unsere 


Beobachtungen wiihrend mehrerer Jahre iiber Nasendiphtherie 
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an Siiuglingen gezeigt haben, dass diese Erkrankung als Regel 
in leichter und gutartiger Form verlief. 

Diese Erfahrungen stimmen mit den verdffentlichten An- 
gaben von Dus aus dem Moskauer Siuglingsheim iiberein. 
Dabei zeigte sich bei uns, dass die jiingeren Siuglinge die 
Diphtherie meist leichter durchmachten, als die iilteren. 

Diese Tatsache betont auch Rrpapeau-Dumas et 

Geniigende Erkliirung dazu bietet uns das allmiihliche Ab- 
nehmen der angeborenen passiven Immunitiit bei Siiuglingen 
mit zunehmendem Alter. Auch waren es iiltere Siiuglinge (iiber 
6 Monate), bei denen wir in 3 Fiillen Beliige auf der Nasen- 
schleimhaut beobachtet haben. 

Inbezug auf die Schwere des Verlaufes der Nasendiphthe- 
rie im Siiuglingsalter herrscht in der Literatur noch lange 
keine einheitliche Ansicht. 

Wiihrend die meisten deutschen Autoren (Frrr, Scuick, 
GorprertT u. a.) auf einen leichten und gutartigen Verlauf der 
Nasendiphtherie im Siiuglingsalter hinweisen, sind einige fran- 
zosische Autoren anderer Meinung. So bestehen Marran und 
sein Schiiler CurvatLtey darauf, dass Nasendiphtherie ohne 
entsprechende Behandlung gewohnlich zu einem schweren Zu- 
stande von Hypotrepsie fiihrt. Andererseits behaupten Ripa- 
DEAU-Dumas mit den erwiihnten Autoren, unterstiitzt von Mar- 
rAN und dass Nasendiphtherie bei Siiuglingen 
nicht selten in einer versteckten Form auftreten kénne (forme 
occulte) mit Diphtheriebazillen in der Nase, aber ohne Rhinitis 
und ohne jegliche lokale Symptome. Dennoch kénne eine 
solche Erkrankung infolge allgemeiner Intoxikation zu schwe- 
ren Nahrungsstérungen, progredienterer Hypotrepsie oder cho- 
lera-artigem Syndrom, fiihren, wie auch gelegentlich zu Para- 
lyseerscheinungen des weichen Gaumes, oder schwerer Broncho- 
pneumonie. Nur bakteriologische Untersuchungen und eine 
spezifische Serotherapie kénnen, ihrer Ansicht nach, das wahre 
Wesen dieser Erkrankungen feststellen. Persénlich haben wir 
solche Fille nicht beobachtet. Im Weiteren kommen wir noch 
auf diese Frage zuriick. 

Was die Kinteilung der Nasendiphtherie auf einzelne kli- 
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nische Typen anbetrifft, bezeichnen Ripaprau-Dumas und sein 
Schiller Cuasrun dieselben als 1) seltene pseudo-membranose 
Form (forme pseudo-membraneuse), 2) hiiufigste Form einer 
katarrhaler Rhinitis-larvierte Form (forme larvée) und 3) er- 
wiihnte versteckte Form (forme occulte). 

Wir, wie bereits erwiihnt, haben bei uns nur die ersten 
2 Typen beobachten kénnen. 

teilt die Krkrankungsformen folgenderweise 
ein: 1) leichte voriibergehende Diphtherie (diphtherie passagére) 
und 2) verbreitete Diphtherie (diphthérie extensive), welche aus- 
ser der Nasenschleimhaut, grosse Hautteile, nicht selten auch 
die Konjunktive und sogar mitunter den Rachen angreift. 
Diese nach Ansicht von Curvatiey meist liitalen Fille haben 
wir nicht in den Jahren 1926—1930 beobachtet.' 3) Dipbthe- 
rie mit toxischen und paralytischen Erscheinungen (accidents 
toxiques). Kinzelne Fiille mit Paralyse des Gaumensegels (wir 
beobachteten einen solchen Fall) oder auch solche, die mit 
plétzlichem Tode am 10. bis 20. Tage enden; 4) Fiille mit 
schweren meist liitalen Erniihrungsstérungen (accidents de la 
nutrition). Tod unter Toxikoseerscheinungen mit Durchfiillen 
oder sich rasch entwickelnder Hypotrepsie; 5) zu schweren 
Distrophien fiihrende rezidivierende und chronische Nasendiph 
therie (21 % aller Fiille von Nasendiphtherie bei Curva.iery, 
die in 62% Fiille lital endeten). 

Wie bereits erwiihnt, haben wir Fiille von schwerer Nasen- 
diphtherie nicht zu verzeichnen gehabt. Unsere Fiille wiirden 


' 1932 haben wir in der Krankenhausabteilung unseres Heimes einen 
solchen schweren Fall von verbreiteter Diphtherie gehabt. Das 7'/2 Monate 
alte an schwerer Dyspepsie leidende Kind erkrankte an Nasendiphtherie mit 
heiderseitigen Beliigen und zugleich an sehwerer Hautdiphtherie. Die beiden 
Ohrmuscheln wurden durch einen schweren Prozess befallen, der zur Gan 
zrene eines Teiles der Ohrmuschel fiihrte (»gangrenése Form» nach FIEBER 
STEIN). Ein weitgehender auch gangrenéser Belag verbreitete sich gleicher 
weise am Kinn und an der Unterlippe. Desgleichen zeigte sich auch an 
der inneren Schleimhautoberfliiche der Lippe ein typisch diphtherischer Be- 
lag. Der Gesamtzustand war sehr schwer. Das Kind, iibergefiihrt in das 
Infektionskrankenhaus, starb dort. Es ist von Interesse, dass auch in diesem 
iiusserst schweren Falle der Rachen intakt blieb. 
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wir je nach Intensitiit der Lokalerscheinungen und Dauer ihres 
Verlaufes in 1) akut verlaufende und 2) subakute chronische 
Formen einteilen.' Letztere subakute chronische Form beob- 
achteten wir nicht wenig, unter welcher éfters auch eine Rezi- 
divform zu treffen war. Die bei solchen Rezidivformen (formes 
a rechutes nach Marran) nach Einfiihrung von Heilserum an- 
scheinend klinisch eintretende vollstiindige Genesung (sogar 
oft mit Verschwinden von Diphtheriebazillen in der Aussaat), 
konnte nach einiger Zeit, mitunter nach einigen Tagen, meist 
infolge interkurrenter Erkrankungen, wie z. B. Grippe, wieder 
zu neuen hiimorrhagischen Sekretionen fiihren mit Di-bazillen- 
befund in den Aussaaten. Auch nach Ansicht des englischen 
Autors Rouuesron ist der chronische Verlauf eine charakteri- 
stische Kigenschaft der isolierten Nasendiphtherie. So dauerten 
4 Fille, die wir ohne spezifische Behandlung durchfiihrten und 
die auch mit Genesung endeten, 27, 30, 43 und sogar 78 Tage. 
Scuick iiussert sich dariiber, dass von allen Lokalisierungen 
und Formen der Diphtherie nur die Nasendiphtherie bei Kin- 
dern und in einigen Fiillen Hautdiphtherie die Kigenschaft be- 
sitzen chronisch zu verlaufen. 


Komplikationen. 


Von Interesse ist die Frage, ob eine an und fiir sich 
leichte Erkrankung an Nasendiphtherie Komplikationen her- 
vorrufen kann, wie oft und welcher Art. Wir wollen hier 
nicht die am meisten kommende Komplikationsform der Nasen- 
rhinitis — niimlich die Hautdiphtherie beriihren, da diese Frage 
in einer selbstiindigen Mitteilung von einem von uns behandelt 
worden ist. 

In der gegenwiirtigen Literatur (franzésischen) wird nicht 
selten die Ansicht vertreten, dass Nasendiphtherie im Siiug- 
lingsalter oft durch eine spezifische (diphtherische) Broncho- 


LOTHE LANDE weist ausser diesen 2 Formen noch auf eine dritte ver- 
steckte form (»forme oceculte» der Franzosen) hin, die keine Allgemein 
symptome ergibt und gewohnlich zufiilligerweise bei der Untersuchung des 


Kindes entdeckt wird. 
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pneumonie kompliziert wird, die dabei in der Regel sehr schwer 
verliiuft. Diese Ansicht wird in der letzten Zeit (1926) besonders 
von Ducuon in seinen Arbeiten zum Ausdruck gebracht, unter 
stiitzt von Marran und seinen Schiilern Samsorn und Cur- 
VALLEY. Ducuon besteht daher darauf, die Pneumonie bei 
Siiuglingen durch komplizierte Injektionen von Di-heilserum 
und der von ihm vorgeschlagenen Lysatvaccine zu bebandeln. 
Ducuon, Samsor~n und einige andere fanden éfters bei Sek- 
tionen in den pneumonischen Herden bei Siiuglingen Di-bazillen. 
In einigen wurden von ihnen auch bei torakalen Punktionen 
lebender Siiuglinge, die gleichzeitig an Nasendiphtherie und 
Pneumonie litten, Di-bazillen nachgewiesen. CHrvVALLEY kon 
statierte unter seinen 100 Nasendiphthériefiillen Bronchopneu- 
monie-Komplikationen in 32%. Von diesen 32 Pneumonie 
fiillen endeten 27 liital. 

Somit erwies sich Bronchopneumonie bei nasendiphtherie 
kranken Siiuglingen in 84% Fiillen liital. schreibt 
soleh einen grossen Prozentsatz von Pneumonieerkrankungen 
und die so grosse Liitalitiit bei dieser gerade den Léffler’schen 
Bazillen zu. Uns scheint jedoch eine andere Erkliirung wahr 
scheinlicher. Waren es nicht in diesem Falle die am meisten 
geschwiichten dystrophischen Kinder, die an Nasendiphtherie 
erkrankten, wie es gewéhnlich der Fall ist (siehe oben), bei 
denen infolge eben dieser geringeren Widerstandsfiihigkeit 
eine so hohe Morbiditiit an schwerer Bronchopneumonie beob- 
achtet wurde, ganz unabhiingig von den Nasendiphtherieer 
krankungen? In diesem Falle wiire die Pneumonie sowohl wie 
die Diphtheriz, also die beiden, nun als Folge ein und derselben 


Ursache , oder, besser gesagt, ein und desselben provozie- 
renden Faktors — niimlich der Dystrophie der Kinder, auf 


gufassen. Leider gibt das vorgebrachte Material dieses Autors 
nicht die Méglichkeit diese Frage zu beantworten, da es keine 
Charakteristik des Mediums noch der Erniihrung (des Gewichtes) 
der an Nasendiphtherie erkrankten wie auch der iibrigen Kin 
der enthiilt. Auch wird nicht angegeben, wie oft Bronchopneu- 
monie stattfand und wie dieselbe bei den iibrigen von Nasen 
diphtherie nicht befallenen Kindern verlief. 
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Unser Material gestattet uns jedoch nicht uns den Schluss- 
folgerungen der franzésischen Autoren anzuschliessen. Bei 
unseren Kindern wurde Bronchenpneumonie in 12 Fiillen von 
90 Nasendiphtherieerkrankungen konstatiert, d.h. im Ganzen 
in 13.3%. Dabei verliefen die meisten Pneumonien leicht — 
sie waren alle pulmonal. Von diesen 12 Pneumoniefiillen 
endeten nur 3 liital. Diese Zahl der Liitalitiit an Lungenent- 
ziindung ist nicht héher als die gewébnliche bei den Kindern 
der entsprechenden Altersstufen in unserer Anstalt. 

Zu den nicht seltenen Komplikationen bei Nasendiphtherie 
gehort die Mittelohrenentziindung. So beobachteten wir die 
Otitis media unter unseren diphtheriekranken kleinen Patienten 
in 18 Fiillen, d.h. in 20.2%. Bei der Hiilfte, also bei 9 dieser 
Kranken, wurden bakteriologische Untersuchungen des Hiters 
aus dem Ohr unternommen, wobei in 5) Fiillen Di-bazillen 
nachgewiesen wurden, in allen Fiillen virulent. Somit hatten 
wir es in diesen 5 Fiillen zweifellos mit einer diphtherischen 
Otitis media zu tun. Also kann gesagt werden, dass in 10 % 
Fiillen von Nasendiphtherie diese Erkrankung durch eine spezi- 
fische Diphtherie des Mittelohrs kompliziert wird. 

Anniihernde Zahlen gibt auch Marran an, der bei 100 
Nasendiphtherieerkrankungen 8 Fiille von diphtherischer Mittel- 
ohrenentziindung bei Siiuglingen beobachtet hat. Auch andere 
Autoren GorrreRt, Scuick u.a.) haben die Mittel- 
ohrenentziindung bei Nasendiphtherie der Siiuglinge beschrieben. 
Ks sei bemerkt, dass die otitis media bei unseren Kindern 
iiberhaupt einen schwereren Verlauf annahm, als bei den an- 
deren nicht von Nasendiphtherie befallenen Siiuglingen. In 5 
Fiillen von unseren 18 hatten wir sogar mit superiostalen Abs- 
zessen zu tun (Mastoiditen), die recht schwer verliefen, jedoch 
mit Genesung endeten. Zudem werden, wie bekannt, Mastoi- 
diten sehr selten im Siiuglingsalter angetroffen. Scnick er- 
wiihnt, dass er nur einmal einen Mastoiditisfall bei einem an 
Mittelohrdiphtherie kranken Siiuglinge hat sehen kénnen. 
Marran jedoch glaubt, dass Mastoiditen im Siuglingsalter 
iiberhaupt nur diphtherischen Ursprungs seien und iiussert sich, 
dass wenn eine Mastoiditis wiihrend des ersten Jahres zu beob- 


44 H. STUX UND Z. ZIRULNIK 


achten sein sollte, man sich nachher entsinnen werde eine 
diphtherische Mastoiditis beschrieben zu haben (on se sou- 
viendra qu'on a décrit une mastoidite diphthérique). 


Bakteriologische Diagnose. 


Wenn wir auch immer fiir unsere Diagnose das oben- 
beschriebene in der Regel recht typische klinische Bild zur 
Grundlage hatten, suchten wir jedoch bestiindig Bestiitigung 
in der bakteriologischen Untersuchung. In allen unseren 90 
Fiillen fiel der bakteriologische Befund auf Léfflerbazillen 
positiv aus (Bam, Bakteriologisches Institut, und Ermiscu, 
Laboratorium des Institutes fiir Kinder und Mutterfiirsorge). 
Nicht selten erhielten wir positive Resultate nach einem oder 
einigen negativen. In 27 Fiillen wurden auch Untersuchungen 
auf Virulenz der Di-bazillen angestellt, die in 25 Fiillen posi 
tive und in zwei negative Resultate ergaben. 


Spezifische Therapie und thre Evfolge. 

Die Anwendung von spezifischer Serotherapie war in der 
Regel sehr wirkungsvoll und bestiitigte somit, wie erwiihnt, 
die Richtigkeit unserer Diagnose. Die Serumbehandlung immer 
intramuskuliir, wurde in 86 Fiillen von 90 angewandt. Wie 
die Erfahrung gezeigt hatte, geniigten meistens 4,000 I. E. 
BLinporn und VorucKkers hielten fiir junge Siiuglinge 1,500 
—2,000 [. KE. fiir geniigend: 


Kingefiihrt wurden: 


' Kin Fall von Nasendiphtherie mit konsequent verbreiteter Hautdiphthe 
rie (beschr. in einer Arbeit iiber Hautdiphtherie eines von uns ‘siehe Literatur 

? Einziger Fall von Nasendiphtherie bei einem einjiihrigen Kinde, begleitet 
von Konjunktivdiphtherie in sehr schwerer Form. Endete mit Genesung. 
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In 2 Fillen war die Serumdose nicht angegeben. 4 Fiille 
wurden ohne spezifische Therapie behandelt. Von Interesse 
ist die Frage an welchem Tage nach Erkrankung die Serum- 
injektion stattfand. 


Das Serum wurde eingefiilrt: 


Am 1.— 5. Tage nach Erkrankung .. . .in 14 FiiHen 

» §—10. » » » 
10.—165. » » 

» 15.—20. » » » ine 

» 30.—40. » 5 » 

Nach dem 40. Tag nach Erkrankung ...» 38 » 


von diesen I Fall am 60. Tage). 


Ir 
festgestellt werden. Die hier angefiihrten oft sehr spiiten 
Erkrankungsdaten, bei welchen doch schliesslich zu spezifischer 


5 Fiillen konnte der Tag der Erkrankung nicht genau 


Behandlung geschritten werden musste, zeigt tatsiichlich, wie 
oft in diesen Fiillen die Diphtherie in subakuter oder chro- 
nischer Form verlief. Die Serumwirkung war, wie gesagt, 
gewohnlich schnell und effektvoll (was auch inbezug auf Haut- 
diphtherie von uns beobachtet wurde). Alle klinischen Er- 
scheinungen verschwanden gewohnlich in 3—4 Tagen. Doch 
gab es sogar nicht komplizierte Fille, die dennoch eine noch- 
malige Injektion benétigten. Nur bei einzelnen Kindern trafen 
wir auf hartniickige Formen, wo noch viele Tage lang eitrige, 
zuweilen bluteitrige Ausscheidungen, oder erschwerte Nasen- 
atmune vorkamen. In den Fillen, wo auch der Allgemein- 
gustand des Kindes gelitten hatte, erwies sich die Serum- 
wirkung erfolgreich. 

Inbezug auf den Erfolg der Serumbehandlung sowie auf 
andere Fragen tiber Nasendiphtherie im Siiuglingsalter sind 
in der diesbeziiglichen Literatur die Meinungen verschieden. 

Wiihrend einige, wie Caussape et HAuSHALTER 
F. die Resultate der Serumtherapie als sehr wirkungsvoll und 
andere (Scuick, Gorrrert, Lanp&t, Biiinporn, 


. 

‘ 
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sogar als gliinzend bezeichnen, finden Risaprau-Dumas, Mayer, 
Birk, Eats, Dus, dass gerade bei Nasendiphtherie bei Siiug- 
lingen keine rasche und sichere Serumwirkung beobachtet 
werde. Mdéglicherweise kénnte diese Meinungsverschiedenheit 
dem nicht einheitlichen klinischen Material, mit dem es die 
einzelnen Autoren zu tun hatten, zugeschrieben werden. Auch 
wir hatten Fille, wo bei besonders schwachen und dystrophi- 
schen Kindern die Serumwirkung nicht immer ganz vollwertig 
ausfiel. Denselben Kinfluss der Dysthrophie bei nasendiph- 
theriekranken Kindern auf den geringeren Erfolg der Serum- 
therapie erwiihnt auch Finke stern. 


Dauer der Bazillenausscheidung. 


Wenn in den meisten Fiillen die Serumbehandlung ein 
rasches Verschwinden der klinischen Erscheinungen herbei- 
fiihrte, wirkte dieselbe nicht so giinstig auf das Verschwinden 
der Bazillenausscheidung. In der Regel dauerte die Bazillen 
ausscheidung noch viele Wochen, nachdem das kranke Kind 
klinisch von Nasendiphtherie frei geworden war. 

Nachfolgende Tabelle 3, zusammengestellt auf Grund von 
60 Erkrankungsfiillen, wo wir tiber genauere Daten verfiigten, 
gibt dariiber ein klares Bild. 

Aus dieser Tabelle ist zu ersehen, dass am Ende des ersten 
Monats der Erkrankung noch ca. 80% der Kinder, gegen Ende 
des 2. Monats ca. 40% noch Bazillenausscheidung aufwiesen. 
Nach 10 Wochen blieben noch 25% und Ende des 3. Monats 
noch 15% Bazillenausscheider. Die letzten 3,4 % (2 Kinder) 
zeigten erst nach 5'/: Monaten nach Krankheitsbeginn keine 
Bazillenausscheidung. 

Dass da der Zeitpunkt der Serumbehandlung keine beson 
dere Rolle gespielt hat, beweisen die letzten 2 Fiille der so 
lang dauernden Bazillenausscheidung, da diese Kinder nach 
der Erkrankung verhiiltnismiissig friih — am 8.—12. Tage 
injiziert worden waren. Ob in diesen Fiillen die Dauer der 
Bazillenausscheidung durch gréssere Serumdosen oder durch 
hiiufigere Injektionen hiitte beeinflusst werden kénnen, kann 
auf Grund unseres Materials nicht beantwortet werden. 
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Tabelle III. 


Wurden bazillenfrei vom Anfang der Erkrankung 
(Aufhéren der Bazillenausscheidung). 


Wochen 1 2 3 4 5 | 6 7 8 | 9 10 11 
| | 

Absolut 2) 7 | 4 7 | 6 5 7 4 4 | 2 
In %|—| 3,3] 15,0] 21,6 | 33,8 | 48,8 | 51,6 | 63,3 | 70,0| 76,6 33,3 
Wochen 12) 13 | 14 | 15 | 16 | 17 | 22 | 23 | 24 | 26 | 
| | | | | | 
In % 86,6| — | 88,3) 90.0; — | 93,3] — | 95,0, 96,6 |100,0 | 


Nach Scueuier scheidet bei Rachendiphtherie nach 3 
Wochen noch ca. 75% aller Kranker Di-bazillen aus und nur 
2% — nach 90 Tagen (13 Wochen). Nach unseren Beobach- 
tungen aber kam nach mehr als 15 Wochen noch bei 12 % der 
Kinder Bazillenausscheidung vor. Fast die gleichen Angaben 
finden sich bei Dus aus Moskau. Auf diese Weise hiilt sich 
bei Nasendiphtherie der Siiuglinge die Bazillenausscheidung 
bedeutend linger auf, als bei Rachendiphtherie iilterer Kinder, 
was vom epidemiologischen Standpunkt aus entschieden von 
Interesse ist. 

Hier sei noch von den von uns mehrmals beobachteten 
Fiillen erwiihnt, wo nach ein—zweimaligen, zuweilen noch 
mehr negativen Befunden wir wieder virulente Di-bazillen 
bei Ausscheidern feststellen konnten. Dasselbe betont auch 
MarPFan. 


Ausgang der Erkrankung. 


Wie Ofters schon erwiihnt, war der Verlauf der Nasen- 
diphtherie im Allgemeinen bei unseren Kindern ein giinstiger. 
Es war tatsiichlich kein einziger Fall mit litalem Ausgang 
vorgekommen, der zweifellos der Nasendiphtherie zugeschrieben 
werden konnte. Wenn sogar alle Todesfiille unter unseren 90 
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Kindern, die Nasendiphtherie durchgemacht, in Betracht gezogen 
werden, also alle liitalen Fille im Laufe der ersten 3 Monate 
nach der Erkrankung (14 Fiille), ergibt auch dann die Liitali- 
tiit nur 15.5%, d.h. die Zahl, welche nur einwenig die Mittel 
liitalitiit der Kinder im unserem Heime im Alter iiber 3 Monate 
iibertrifft (13,9%). Jedoch kénnen von den 14 Todesfiillen 10 
von diesen in keinerlei Zusammenhang mit einer nicht selten 
vielleicht vor vielen Monaten durchgemachten Nasendiphtherie 
gebracht werden. Was den Tod der zwei anderen Kinder an 
belangt, die noch wihrend der klinischen Nasendiphtherieer- 
scheinungen gestorben waren, muss derselbe entschieden der 
Grundkrankheit, die noch vor Auftreten der Nasenrhinitis vor- 
handen war, zugeschrieben werden. |In einem Falle von mil- 
liarer Tuberkulose, im zweiten — an schwerer Intoxikation 
infolge Darminfektion durch b. pyocyaneus (beide Fiille siiziert).| 
Diese Grundkrankheiten miissen wahrscheinlich, wie schon er- 
wiihnt, die Nasendiphtherie bei den Kindern provoziert haben. 
Auf 2 Fille von den 14 muss jedoch niiher eingegangen werden. 


Ein Fall: Miidechen, 3'/: Monate alt, erkrankte an Nasen 
diphtherie bei sonst befriedigendem Zustande, starb an zwei 
seitiger Bronchopneumorie 26 Tage nach der Erkrankung an Di 
rhinitis noch unter klinischen Erscheinungen derselben. Jedoch 
auch hier diirfte nur von einer gew6hnlichen interkurrenten Bron- 
chopneumonie die Rede sein (leider wurde die Lunge nicht bakte- 
riologisch untersucht). 

Von grésserem Interesse war der zweite Fall, wo der Tod 
ganz plotzlich bei einem 6 Monate und 20 Tage alten Kinde 
eintrat am 25. Tage nach Auftreten der klinischen Nasen 
diphtherieerscheinungen. Hier in Kiirze das Krankheitsbild: Das 
Kind, Findling, kam in unser Heim den 29.6. 26 im Alter von 
10 Tagen, Gewicht 2640,0. Erhielt gemischte Nahrung. Exsuda 
tive Diathese mit hartniickigen Hauterscheinungen. Den 8.12. 26 
im Alter von 5 Monaten 26 Tagen bei Gewicht 4450,0 und sonst 
gutem Wohlbefinden, zeigt sich aus dem rechten Nasenloch blutige 
Ausscheidung mit Bildung unter dem Nasenloch einer nicht grossen 
typischen Exkoriation. Gleichzeitig leichte dispeptische Erschei 
nungen, Bei bakteriologischer Untersuchung der Ausscheidung 
wurden typische L6fflerbazillen gefunden, die sich an Meerschwein 
chen virulent erwiesen. Das Kind erhielt nach zwei Tagen intra- 
muskuliir 2,000 I. KE. Di-heilserum und bei andauernder blutiger 
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Ausscheidung und Temperatur 37,2° — noch einmal 2,000 I. E. 
Die Gewichtskurve nach kurzem Sinken am 3. Tage der Er- 
krankung auf 100 Gr., stieg sodann ununterbrochen, bis sie am 
17. Tage ihren Héhepunkt 4,750,0 erreichte. Das Wohlbefinden 
war die ganze Zeit gut. Am 14. Tage der Erkrankung — 
Temperatur 38°, reichlicher urtikarer Ausschlag am ganzen Kérper. 
Schleimeitrige Absonderung aus der Nase hielt die ganze Zeit an. 
Die darauffolgenden Tage vergingen bei guten Allgemeinbefinden, 
Appetit und Stimmung. Nasensekretion dauerte fort. Das letzte 
Gewicht am 23. Tage nach Erkrankung 4,630,0. Bakteriologischer 
Befund der Nasenausscheidung auf Lofflerbazillen positiv, auf den 
Hinterbacken eine starke dermatitis intertriginosa. 

Am 27. Tage den 4.1. 27 bei sonst gutem Allgemeinbefinden 
plétzlicher Tod mit Herzliihmungserscheinungen. Die Sektion er- 
gab keinen pathologischen Befund, ausser dem etwas vergrésserten 
Thymus (Gew. 12,0), worauf hin dann die Diagnose gestellt 
wurde: mors thymica. 


Wenn wir auch in diesem Falle es wirklich mit einem 
status thymicus zu tun hatten, muss jedoch betont werden, 
dass in Frankreich in letzter Zeit mehrere Autoren auch Fille 
von plétzlichem Tode gerade an Nasendiphtherie beschrieben 
haben sogar bei latenter Form, wie z. B. die zwei Fiille von 
Lesne et Warrz. In unserem Falle wiirde es richtiger sein 
die Nasendiphtherie nur als indirekte Todesursache des Kindes 
mit einem status thymicus anzusehen. Umsomehr als, wie be- 
kannt, bei solchen Kindern gelegentlich ein plétzlicher Tod 
durch irgendwelche, sogar unbedeutende Infektion hervorgerufen 
sein kann 

Wir miissen somit im Allgemeinen einen besonders giin- 
stigen Verlauf unserer Nasendiphtherieerkrankungen hervor- 
heben. Derselben Ansicht iiber die genannten Di-erkrankungen 
der Siiuglinge sind auch die meisten deutschen und russischen 
Autoren im Gegensatz zu einem Teile der franzésischen Auto- 
ren, welche entgegengesetzter Ansicht sind. So erreichte nach 
Marran und Cuevau.ey die Litalitiit an Nasendiphtherie 55 %, 
wihrend sonst die durchschnittliche Liitalitit der Siuglinge 
in derselben Anstalt 19% ausmachte. Wir kénnen uns diese 
erstaunlich grosse Liitalitiit nur dadurch erkliren, dass, wie 
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auch Marran selbst sagt, in der Anstalt gerade die schwiich- 
sten atreptischen Kinder an Nasendiphtherie erkrankten. 

Es ist somit erklirlich, warum die Liitalitiit solcher Kinder 
in so hohem Masse die durechschnittliche Kindersterblichkeit 
der Anstalt iibertraf. 


Prophylaxe. 


Als prophylaktische Massregeln wurden im Kinderheim 
die beiden Hauptmethoden angewendet. 

Die Expositionsprophylaxe bestand darin, dass Bazillen- 
triiger, sowohl Nasen- wie Hautdiphtheriekranke, in abgeson 
derte abseits gelegene Zimmer mit aparatem Pflegepersonal 
isoliert wurden. Sobald beim Kinde klinische Erscheinungen 
(blutige Nasenausscheidungen) sich zeigten, wurde es in der 
Regel sofort isoliert, ohne die Resultate der bakteriologischen 
Untersuchung abzuwarten. 

Wir gebrauchten keines der sonst empfohlenen zahlreichen 
lokalen Mittel zur Abkiirzung des Bazillentriigertums, oder 
Bazillenausscheidung durch Desinfektion, oder Reizung der 
Nasenschleimhaut. Nach verbreiteter Meinung gibt es nicht 
wirkliche Mittel gegen Bazillentriigertum. In letzter Zeit ist 
von Marran empfohlen worden ein von LereBouLLer et GoRNAY 
gegebenes Mittel — Instillation in die Nasenlécher einer 7,5 % 
Lésung von Novoarsenobenzol (3-mal tiiglich je 2—3 Tropfen 
in jedes Nasenloch). Bei solcher Behandlung sollen in &5 % 
Fiillen die Bazillen in 3 Tagen aus der Nase verschwinden. 

Im Allgemeinen ergibt die Expositionsprophylaxe in 
einer so iiberfiillten Anstalt, wie es unser Siiuglingsheim ist, 
nur geringe Resultate und es ist zwesfelhaft, ob die Anwendung 
derselben zweckentsprechend sei. 

Desto grésseren Wert miisste die spezifische immun-biolo- 
gische Prophylaxe gewinnen. Jedoch auch hier stossen wir 
auf Hindernisse anderer Art. 

Wie bekannt, ergibt die aktive Immunisierung gegen 
Diphtherie in den ersten Monaten des Siiuglingsalters fast 
keine Resultate, infolge der bekannten sehr geringen Fiihigkeit 
des kindlichen Organismus in diesem Alter Antikérper zu ent- 
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wickeln. ‘Tatsiichlich wurden 10 von unseren an Diphtherie 
erkrankten Siiuglinge noch vor der Erkrankung im Alter bis 
6 Monate mit der Mischung T. A. immunisiert, was dieselben 
jedoch vor Diphtherie nicht schiitzte. Versuche von Marran 
und seinen Schiilern solche bis 6 monatliche Kinder zu Toxin- 
bildung zu bringen mittels Immunisierung mit erhéhten Di- 
toxindosen fiihrten ebenfalls zu keinen bestimmten Ergebnissen. 
Uberdies wirkt solche Injektion, sei es Mischung T. A., oder 
Anatoxin, wie auch Marran verzeichnet, in diesem Alter nicht 
selten ungiinstig auf das Allgemeinbefinden dysthrophischer 
Kinder. Im Gegenteil, ergab bei uns eine systematische ak- 
tive Immunisation von Siiuglingen der zweiten Hiilfte des Siiug- 
lingsalters (6—12 Monate) gewoéhnlich positive Resultate. Die 
Misserfolge der aktiven Immunisierung von Siiuglingen der 
ersten 2 Lebensquartale gewinnen umsomehr Bedeutung, da 
eben in dieser Lebensperiode, wo, wie bereits erwihnt, der 
Organismus so wenig befiihigt ist Antikérper zu entwickeln, 
die meisten Nasen- und Hautdiphtherieerkrankungen vor- 
kommen. 

Daher empfiehlt Marran eine passive Immunisierung 
durch Injektion von 20 cem. (3,000 I. E.) Diphtherieheilserum 
allen Kindern, die sich im selben Zimmer mit Kranken an 
jeder Form von Diphtherie befanden. Solch eine voriiberge- 
hende Immunitiit (gewéhnlich 3 Wochen) ist nach seiner Er- 
fahrung geniigend um die Ansteckung des gesunden Kindes 
zu verhiiten. In letzer Zeit haben auch wir diese Methode 
in einzelnen Fiillen mit gutem Erfolg angewandt. 

Da schliesslich an Nasendiphtherie meist die schwiichsten 
dystrophischen Kinder erkranken, besteht die beste immun- 
biologische, wie auch jede andere Prophylaxe, in den Siiug- 
lingsheimen in der Hebung des Erniihrungszustandes, der all- 
gemeinen Widerstandsfihigkeit, d.h. Steigerung der unspezi- 
fischen Immunitiit. Von diesem Standpunkt aus miissen die 
schwiichsten in den ersten 6 Monaten stehenden Siiuglinge 
besonders vor Infektion geschiitzt und nétigenfalls in erster 
Reihe passiv immunisiert werden. 
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Zusammenfassung. 


1. Die Diphtherie im Siiuglingsalter kann nicht als seltene 
Erkrankung angesehen werden. In geschlossenen Anstalten, 
wo die Kinder einer Ansteckung leichter ausgesetzt sind, bei 
herabgesetzter Widerstadsfiihigkeit, kommt dieselbe hiiufiger 
vor, als bei Familienkindern. Im Odessaer Siiuglingsheim sind 
im Laufe von 5 Jahren (1926—1930) 6,4 % (106 Fille) Er 
krankungen an Diphtherie unter den in der Anstalt unter- 
gebrachten Kindern, von denen 5,4 % Nasen- und | % Haut- 
diphtherie, vorkgekommen. 

2. Kine der EKigenarten der Diphtherie im Siiuglingsalter 
ist ihre typische Lokalisierung. In erster Reihe trifft bei Siiug 
lingen Nasen- und in zweiter Hautdiphtherie auf. Rachen 
diphtherie wurde nur in einem Falle beobachtet (1932). 

3. Am hiiufigsten tritt Nasen- sowohl Hautdiphtherie in 
den ersten 5—8 Monaten des ersten Lebensjahres auf, jeden- 
falls in geschlossenen Anstalten (*/s aller Fiille). 

4. Der grésste Prozentsatz der Nasen- und Hautdiph- 

therieerkrankungen (70%) fiel auf die Monate November— 
Februar, was auch bekanntlich fiir Rachendiphtherie der gris 
seren Kinder meist der Fall ist. 
5. Sicher ist, dass fiir Nasendiphtherie akute Erkran- 
kungen, besonders die Grippe, Nasopharengyten, wie auch Magen- 
und Darmstérungen eine provozierende Rolle spielen. In 11 
Fiillen haben wir die provozierende Rolle der Pocken-vaccina- 
tion beobachten kénnen. 

In all diesen Fiillen muss wohl entweder die lokale, oder 
die allgemeine Immunitiit, oder auch die beiden zusammen 
geschwiicht worden sein. 

6. Auffallend inbezug auf Nasendiphtherie der Kinder 
ist die priidisponierende Rolle der Dysthrophien bei denselben. 
Inbezug auf Hautdiphtherie spielt die exsudative Diathese die 
Hauptrolle. 

7. Der Verlauf der Nasendiphtherie bei Siiuglingen ist 
im allgemeinen giinstig und beeinflusst sehr wenig das All- 
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gemeinbefinden der Kinder. Wir hatten keinen einzigen liitalen 
Ausgang, den wir dieser Erkrankung zweifellos hiitten zu- 
schreiben kénnen. 

8%. Nasen- wie Hautdiphtherie der Siiuglinge im Gegen- 
satz zu Rachendiphtherie grésserer Kinder zeigt eine starke 
Tendenz zu subakutem und chronischem Verlaufe. 

9. Kine bemerkenswerte Kigenart der Nasendiphtherie 
bei Siiuglingen ist nach unseren Beobachtungen (was auch der 
Ansicht der meisten franzésischen Autoren entspricht), dass 
dieselbe klinisch in einer in der Regel katarrhalen Form ver- 
liiuft, dabei ohne sichtbaren Beliige- oder Membranbildungen. 

10. Als Komplikation der Nasendiphtherie tritt mitunter 
Mittelohrdiphtherie auf. Bei uns sind 5 solcher sicher fest- 
gestellter Fiille (10% aller Nasendiphtheriefiille) beobachtet 
worden. Mittelohrdiphtherie verliiuft bei Siiuglingen in der 
Regel schwer und verursacht nicht selten Mastoiditen (sub- 
periostale Abszesse). 

11. Kntscheidend bei der Diagnosestellung der Nasen- 
diphtherie ist das klinische Bild (gewéhnliche Blutausschei- 
dungen, dabei nicht selten einseitige). Als wichtiges Hilfs- 
mittel muss auch der bakteriologische Befund angesehen werden, 
der in all unseren Fiillen positiv ausfiel, wenn auch nicht 
immer am ersten mal. In 27 Fiillen wurden Versuche auf 
Bazillenvirulenz angestellt, die in 25 Fiillen positive Resultate 
ergaben. 

12. Die Schickreaktion kann angesichts der den Siiug- 
lingen gewodhnlich eigenen Hautanergie, nicht als ein Hilfs- 
mittel fiir die Diagnostik angesehen werden. 

13. Die spezifische Serotherapie erwies sich in unseren 
Fiillen als Regel sehr effektiv, zu gleicher Zeit auch unsere 
klinische Diagnostik bestiitigend. Ubliche Dose war 4,000 I. E. 

14. Typisch ist fiir Nasendiphtherie der Siiuglinge auch 
die langdauernde Bazillenausscheidung. So scheiden noch am 
Ende des zweiten Monats 40% und am Ende des dritten 
Monats ca. 15% kranke Kinder Bazillen aus. 

15. In bezug auf die Prophylaxmethoden im Siiuglings- 
heim muss wegen der Unmdglichkeit »bei Kindern vor dem 
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6 monatlichen Alter eine aktive Immunisation (spezifische 
Dispositionsprophylaxe) durchzufiihren, das Hauptaugenmerk 
auf die Hebung der Erniihrung, der Wiederstandsfiihigkeit, 
der allgemeinen unspezifischen Immunitiit der Kinder gerichtet 
werden, d.h. auf die unspezifische Dispositionsprophylaxe. Die 
Expositionsprophylaxe ergibt dagegen in Siiuglingsheimen keine 
bedeutende Resultate. In einigen Fiillen (z. B. inbezug auf 
schwere dystrophische Fiille) ist zweckentsprechender mitunter 
die passive immunbiologische Prophylaxe zu verwenden, d. h. 
Kinfiihrung von Di-heilserum Siuglingen, die mit an Nasen- 
oder Hautdiphtherie Kranken oder Bazillentriigern in Beriihrung 
gewesen waren. Inbezug auf iiltere Siiuglinge, in der zweiten 
Hiilfte des Siiuglingsalters kommt auch die aktive Lnmunisa 
tion in Betracht. 


Odessa. Séepkina 1. 
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FROM PROF. GORTER’S CHILDREN’S CLINIC UNIVERSITY HOSPITAL 
AT LEIDEN. 


Congenital (heriditary) Dysplasia of the Ectoderma. 


By 


G. A. RADEMAKER. 


The patient I want to discuss with you, was sent to us, 
because at 2 years of age the eruption of the teeth had not yet 
begun. 

The child’s intellect is quite normal. It is the child of 
healthy parents who are no bloodrelations. The father has very 
bad teeth. The child has one more brother and three sisters, 
all of whom were, just like he himself, born normally at the 
end of a full-timed pregnancy, but with a low birthweight, 
resp. 1500 Gr (patient) two weighing 1750 Gr two others 2500 Gr. 
The two eldest sisters have very bad incisive teeth. 

Twice in his early youth he was rather severely ill with 
pulmonary trouble, respectively aged three and six months. 

The child was breast-fed during 4 weeks only and developed 
satisfactorily on bottlefeeding. Being one year old he had the 
usual food, the stools were normal once or twice daily, the appe- 
tite was good. Sixteen months old he began to walk and he is 
now weighing 10,325 KG, measuring 85 cM, the first being 
somewhat below, the last somewhat above the normal average. 

The general impression of the patient is best given by a photo- 
graph (figs 1 and 2). The skin of legs and arms is covered with an 
eruption of papulae, which we diagnosed as strophulus.  Re- 
markable are the small facial part of the skull, as compared to 
the large square forehead (circumference of the skull 46,5 eM), 
the curiously sunken bridge of the nose. The hair is seant, dry 
and stiff, whereas eyebrows and lashes are almost completely 
missing. The child has the sunken mouth of the aged, with 
thick protruding lips. The patient never suffered from excessive 
perspiration, the mammary glands are very small. 
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Examination of the bones showed remnants of a rosary and 
a slight angularity of the ribs (the youngest brother is also 
suffering from rickets). Heart, lungs, abdomen and urine were 
found normal. The reactions of WASSERMANN KAHN and MULLER 
were negative in the blood of father and son, the value of serum 
calcium and phosphorus were normal (resp, 10,6 and 4,1 mGr 
for 100 ee). A Roentgenogram of the jaws showed that both 
upper and underjaw are atrophied and the absence of all tem- 
porary teeth, except the left, upper, medial incisor, which is 
developed abnormal (being cone shaped, fig. 3). 


Fig. 1. Fig. 2. 


In the left part of the upper jaw and on both sides in the 
mandibel the first molar is present, the left one in the mandibel 
being the most developed (Photographs 3, 4, 5 and 6. Compare 
with the normal individual of exactly the same age). The den 
tist who made a cast of the jaws, noticed that the child had a 
very large tongue. Although still very young, the child was 
given a set of artificial teeth, to prevent the mouth from sagg 
ing still further which was made after many difficulties by Dr 
VAN DER MEULEN (fig. 7). It produced a good cosmetic effect. 

We did not succeed in making the child eat with this set 
of teeth, while staying at home, so it came to the hospital for 
a few days. The two halves of the set were linked together by 


. 
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a spiral spring, which obliged the patient to use his jaw muscles 
in order to keep his mouth shut. While sleeping the mouth fell 
open. As feeding with this set of teeth proved impossible, we 
advised to wear it only between meals and during daytime. This 
succeeded excellently and one day the child started masticating 
with the set of teeth and since then has been able to take its 
meals with it. It is cleaned and kept in water during the night. 

At the same time we invited an eye-specialist, an otologist 
and a determatologist to inspect the patient. 

The lens of the eye was found absolutely normal. There 
was a light rhinitis with crusts and dryness of the mucosa, which 
was not atrophied. The right tympanicmem brane showed a little 
hyperaemia and dullness, the left one was slightly drawn in. 
The dermatologist obliged us by examining microscopically a piece 
of skin of the forearm, comparing it to a similar piece of skin of 
a child of the same age. The sweatglands existed and nothing 
abnormal could be found in the skin. 

The microscopic structure of the hair was normal. The function 
of the skin was tested by placing the child under a light are, 
The temperature rose to 38,2° without any sweatsecretion, which 
in normal children sets in after irradiation of the same intensity. 

After subcutaneous injection of 1 mGr of pilocarpine no sweat- 
secreation was perceptible by means of a cotton wool bandage 
with methyl-violet (TENDLAU). 


Our patient is suffering from congenital (in many cases 
heriditary) disturbance of the development of the ectoderm, 
which, as appears from the sporadic reports in literature is 
very rare, but which in later years is recognised more fre- 
quently, after American and German authors have drawn the 
attention to it. In dental surgery 
dontia congenita. Dermatologists call it Atrophia cutis ideo- 
pathica 1902) and anidrosis hypotrichotica. Lonwy 
and Wrcuse_mMann (1911) write about »ektodermale Hemmungs- 
bildungen speziell des Hautdriisensystems». Whereas the Ame- 
rican Weucu describes it under the name of Heriditary ecto- 


it is described as ano- 


dermal dysplasia, which same name is used by the Englishman 
Smiru for the cases which he reports. Lonwy and 
MANN already drew the attention to the fact that anodontia 
and hypotrichosis may be observed together rather frequently 
and they only consider the syndrome complete if the sweat- 
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glands do not function. Wertcn e. s. show their adherence 
of this theory by creating the anhidrotie type. 

In literature we find that these patients have enabled 
many experiments in the subject of the perspiratio insen- 
sibilis of the skin. Their importance to the clinical observer 
and especially to pe- 
diatries lies in the fact 
that hyperpyrexia can 
oceur, leading to con 
vulsions and through 
these to death. In 
adult life also, the 
missing function of 
the skin can be the 
cause of several distur- 
bances. 

One of the patients 
reported by 
told, that he, in his 
youth passed most of 


the hot summerdays 
in a watertub, as he 
could not endure the 
heat otherwise. After- 
wards he was obliged 
3. to put on a wet shirt 

and change this often 
in summer during the working hours. He only had cold 
food, if not, he was sure to have a fever. This man had no 
mammary glands nor nipples. 

The two little brothers described by Gisps (1915) also 
never perspired and suffered much from the heat. 

To this group also belongs the 10 year old boy described 
and photographed by von Moos in 1919, as anodontic. The 
skin was very thin, the hair scant, the sweat glands were 
missing completely, the nails were normal. The Roentgeno- 
gram showed not a single tooth germ. 
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In the patient described by Mc Kerr and Anprews in 
1924 the tendency towards a mongoloian face became more 
notable as the years progressed, also he never perspired 
and felt uncomfortable during the heat. 

The 18 years old patient of AprenTraLer (1924) showed 
the complete syndrome. 
No toothgerms could 
be identified, there was 
also a disturbance in 
the development of the 
hair, sweat and tallow 
glands, while the nails 
only appeared after 5 
years. No syphilis. 

Also typical is the 
description given by 
Scuir (1927), which 
concerns two sisters, the 
eldest and third child 
of parents and grand- 
parents with healthy 
teeth. Two other sisters 


have normal teeth. The 


eldest girl has no teeth - es 
in the mandibel, in the ie. 
upper jaw only 5. In Fig. 4. 


the other girl the ab- 

normality is even more extensive. Because of the receding 
of the underlip and the protruding of the chin, the child 
looks like an old woman. It does not feel well as soon as it 
exposed to the warm sunlight. The skin becomes hot, the face 
flushed, dizziness and vomiting ensue. Not a bead of perspi- 
ration appears on the skin. 

Doubtlessly the patient mentioned by Ass in 1929 belongs 
to this group. It concerns a girl of 6 years, that has only 
two canine teeth in the upper jaw. She is the third child 
out of five, who all died early. The mother was starving 


== 


vy 


62 G. A. RADEMAKER 


Fig. 6. 


during pregnancy, worked hard and was delivered after eight 
months of a child that weighed 2500 Gr. The father was 
healthy, but a drunkard, as were also the male relatives of 


Fig. 5. 
ra 
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the mother. The child's intellect is normal, the hairgrowth 
is scant, the mammary glands are totally absent. 

In my opinion the four cases of Moos, AprELTHALER, 
Scuir and Ass, taken from dental literature, may be added 
without a trace of doubt to the list of 11 cases collected by 
We cu, which was enlarged by Smirn in 1929 to the number 
of 16. The cases of Prrrs (1923), Auuernanp (1924), Garp- 
(1927) and KruKxensere 
(1928) do not belong to this 
group, because in these cases 
there existed anodontia and 
scant hairgrowth to a certain 
extent, but the function of 
the skin is not mentioned. 

The same applies to the 
case, which was demonstrated 
in 1929 by Mrs van Ginse— 
v. West, for the Dutch Society 
of Pediatrics. This was a girl 
of 12 years with the face of 
an old woman, which was 


much improved by the wearing 
of a set of false teeth. The 


hair was recognised by Prof. 


Vig. 7. 


Menpes pa Costa as Ringelhaar (Karscn 1846). 

It is remarkable that in the ensuing discussion Dr Hry- 
BROEK could memorise the case of a little boy with hypo- 
trichosis and dental aplasia. The child had a typically senile 
face, a sunken bridge of the nose, curiously curved nails, dry 
skin with complete anidrosis. The regulation of the body- 
temperature proved to be very insufficient on various occasions. 
The child died of influenza with the symptoms of hyper- 
thermia. 

The 14 years old Jewish patient reported by Wreicu (1929) 
was examined in the out-patient department from the 9th 
week of his life onward. He was the eldest of 3 boys. The 
youngest brother had similar abnormalities but died of ap- 
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pendicitis (a Roentgenogram of the jaw, made when he was 
2 years old, showed the same disturbance as that of the 
patient). At birth the whole skin was covered with an 
eruption followed by desquamation, a sniff when 4 weeks old, 
and 2 weeks later convulsions with hyperpyrexia. The initial 
diagnosis was congenital syphilis, although nothing of it was 
found in the family and the reaction of Wassermann was 
repeatedly found negative. Lying in the sun often gave him 
a fever. The development of body and intellect were normal. 
The child had a _ hoarse voice, often had a sore throat and 
a cold. 

The little boy of 5 years and 5 months described by 
Smirn is of importance because it was brought to the hospi 
tal with convulsions and a temperature of 42,5°. After spong- 
ing the body with iced water the child quickly recovered, but 
afterwards he repeatedly had the same attacks in hot weather. 
He never perspired and had very thick lips at the age of 6 
months. Although the dentition was retarded and _ insuffi- 
cient, the child had no trouble with the chewine of his 
food. The child is somewhat too small and far below the 
average weight, belonging to his age. Dry skin and scant 
eyebrows. 

Finally in 1930, a case was recorded by Krriry and 
Gitmore, with all of the symptoms complete in a boy of 15 
months and in 1931 Smirn mentioned the case of a 15 months 
old boy who had a tendency towards hyperpyresia. On the 
lith day after birth the child had a temperature of 42,2° 
during 24 hours. If we are allowed to add our case to the 
above mentioned, we can ascertain that the collection of 16 
eases made by Smiru in 1929 is now extended to the number 
of 24. 

This disease is congenital, its frequency in males greater 
than in females. This relation in the 24 cases is as 20 to 4. 
In a few cases it is familiar and heriditary. In the isolated 
cases it is probably a genetical mutation, which can occur in 
male as well as in female individuals; but where heriditary 
vases are concerned the disease is passed on the male indi- 
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viduals by means of the unattacked females, in whose family 
though the disease was to be found. Hence, the number of 
males attacked, is preponderant. Ontogenetically the teeth 
begin to develop in the 2nd month of fetal life, at the end 
of the 2nd month the hairs on eyebrows, upper-lip and chin. 
In the 4th month the sweat glands begin to grow and for 
embryological reasons the mammary glands, on account of their 
similar development, are considerid identical with these (and 
in some cases of this disease they too are actually missing). 
In the 4th month all of the germs of the deciduous teeth 
are already present. The disturbance of the development must 
lie in the 2nd-—4th month of the embryonic life. Not a trace 
of any disturbance of the endocrine organs has been found 
and all efforts to treat these patients with glandextracts were 
entirely ineffectual, which was to be expected, considering the 
anatomical-embryological basis of the disease. 

Differential Diagnosis: To begin with we must exclude 
congenital syphilis, as the syndrome can bear a marked res- 
emblance to this disease on superficial inspection and which 
said resemblance various authors have noticed. Nowhere the 
negative reaction of WassERMANN remained unmentioned. 

But there is another, rather rare disease, which can also 
cause a complete anodontia. This disease which is also described 
in the literature of dental surgery is called dysostosis cleido- 
cranialis. Here too we find curious abnormalities of the 
skull, a small facial part (through the malformation of the 
upper jaw). Numbrous abnormalities of the teeth, and last 
not least that from which the syndrome partially derives its 
name: the absence of the collar-bones (LaCuarEe..r). The 
Roentgenogram of the jaws shows immediately that this is an 
entirely different condition. The tooth germs appear to exist, 
but are lying in the jaws in great disorder. The regular 
succession of the dentition is totally absent. Also, the pro- 
cess of eruption once started, it is often prolonged sometimes 
the eruption is complete after 5 years. 

The queer mixing of deciduous, permanent and super- 
numerary teeth in too small a jaw, must necessarily lead to 
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malocclusion. In one case 42 toothgerms existed. (Mora). 
In opinion a vitium primae  confirmationis 
exists here, caused by an unknown factor which exerts its 
influence in the 6th embryonic week. The collarbone and 
the skullbones are exactly those that start their ossification 
processes at the earliest period. Finally LaCuarneiie writes 
(and I believe that this also applies to the ectodermal dys- 
plasia) that the syndrome forms a part of the great group of 
congenital disorders, which in widely varying ways, but ap 
parently not at random and without system, occur in com- 
bination with each other and in last instance are all due to 


a malformation of the germ. 
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KINDERKLINIK DES STAATLICHEN INSTITUTS FUR ARZTLICHE FORT 
BILDUNG UND SAUGLINGSABTEILUNG DES RAUCHFUS KINDERHOSPITALS 
IN LENINGRAD (LEITER PROF. P. 8. MEDOVIKOF) UND LABORATORIUM 
DESSELBEN KRANKENHAUSES (LEITER PRIVAT-DOZENT P. A. ALISSOF). 
CHEFARZT PRIVAT-DOCENT E., A. GARNITZKAJA. 


Die Rolle der Mischinfektion in der Atiologie der eitrigen 
Meningitis im Sauglingsalter. 


Von 


M. M. ZIMBAL und P. A. ALISSOF. 


Wiihrend der Hiiufung der Fille von Erkrankung an 
Cerebrospinalmeningitis im Jahre 1931 und in den ersten 6 
Monaten des Jahres 1932 machten wir die Beobachtung, dass 
die Cerebrospinalfliissigkeit der Siiuglinge, die in der im Rauch 
fuskrankenhaus untergebrachten Kinderklinik behandelt wur 
den, bei systematischen bakterioskopischen und bakteriologi- 
schen Untersuchungen neben den Meningokokken noch andere 
Bakterienarten aufwies. Nachdem unsere Aufmerksamkeit auf 
die Mannigfaltigkeit der bakteriellen Flora gelenkt worden 
war, verfolgten wir diese Tatsache und untersuchten nach 
jeder der von uns sehr hiiufig gemachten Lumbalpunktion die 
Cerebrospinalfliissigkeit auf ihren bakteriellen Befund. Auf 
jedes Kind entfielen im Durchschnitt 3--4 Untersuchungen, 
das Minimum betrug 1, das Maximum 6. Das Auftreten einer 
neuen bakteriellen Flora liisst sich nicht auf einen Zufall zu- 
riickfiihren, da ein und dieselben Befunde mehrfach erhoben 
wurden. Die Entnahme der Cerebrospinalfliissigkeit erfolgte 
stets lege artis unter streng aseptischen Kautelen. Das Hin- 
zutreten einer neuen Bakterienart war sogar iiusserlich an der 
Veriinderung des Liquors zu erkennen, er wurde triiber, eitri- 
ger und nahm eine xanthochrome Fiirbung an, auch vermehrte 
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sich der Zellbestand. Die klinischen Symptome verschlechter- 
ten sich. 

Die zur Meningokokken-Meningitis hinzutretende bakte- 
rielle Flora setzte sich aus bestimmten Gruppen zusammen, 
es handelte sich um Pneumokokken, den bac. Friedliinder, 
Diplostreptokokken und in vereinzelten Fiillen um das Influ- 
enzastiibchen. Im Verlauf der Meningikokkenmeningitis beob- 
achteten wir die verschiedenartigsten Kombinationen dieser 
Bakterienarten. In einer geringen Anzahl der Fiille fanden 
wir gleichzeitig nicht 2, sondern sogar 3 Arten, wobei die 
allerkriiftigste Art die Uberhand gewann, was sich in einer 
Verschlimmerung des klinischen Verlaufs in einer gewissen 
Anzahl der Fiille iiusserte. 

Besonders interessant ist es, dass das Auftreten der neuen 
Flora meist nach der Entwicklung dieser oder jener Komplika- 
tion nachzuweisen war und nur selten der Pneumonie oder der 
Otitis voranging. Diese Komplikationen riefen an und fiir 
sich eine Erschwerung der klinischen Erscheinungen von Sei- 
ten der Hirnhiiute hervor. 

Kiner von uns (Dr. Anissor) machte in einer Reihe von Fiil- 
len post mortem gleichzeitig bakteriologische Untersuchungen 
des Mittelohreiters, der pneumonischen Herde und des Gehirns 
und stellte fest, dass die gemischte bakterielle Flora in all 
diesen 3 anatomischen Gebieten des kindlichen Organismus 
die gleiche war. Der Moment des Auftretens der zweiten 
Bakterienart steht in gesetzmiissiger Abhiingigkeit vom Alter 
der Kinder: je jiinger das Kind ist, um so friiher ist eine 
sekundiire Infektion nachzuweisen. Vor dem 5-ten Tage der 
Erkrankung fanden wir sie nie. Bei Kindern im Alter von 
1'/2—2 Monaten trat sie am 5—6-ten Tage, in Alter von 
3 '/2--6 Monaten meist nach dem 10-ten Krankheitstage und nur 
selten nach dem 6-ten Tage auf. Bei Kindern von 6 Monaten 
bis zu 2 Jahren liess sich nicht vor dem 13-ten Tage eine 
sekundiire Infektion beobachten. Uberhaupt jedoch verteilt 
sich die sekundiire Infektion ziemlich gleichmiissig auf alle 
Altersstufen und betriigt etwa 17—20% aller Fiille der gege- 
benen Altersklasse. 
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Bei der Ausfiihrung der bakteriologischen Untersuchung 
der Cerebrospinalfliissigkeit bedienten wir uns einer bis zu 
einem gewissen Grade eigenartigen Methodik, daher muss hier 
etwas niiher auf dieselbe eingegangen werden. 


In erster Linie bestrebten wir uns die Zeit von Moment der 
Kntnahme des Materals bis zur Beschickung des Nihrbodens bis 
auf ein Minimum, d.h. bis auf wenige Minuten zu reduzieren. 
Zur Gewinnung des Bodensatzes zentrifugierten wir den Liquor 
nicht, sondern stellten ihn sofort nach der Entnahme in den 
Brutschrank. Zur Absetzung des Bodensatzes waren je nach 
der Triibung der Fliissigkeit und der Anzahl der Formelemente 
'/z—2 Stunden erforderlich. Hatte sich der Bodensatz gebildet, 
wurde die obere klarere Schicht des Liquors in reichlicher Menge 
(3—5—k& cem) in Abhiingigkeit von dem zur Verfiigung stehen 
den Material, auf eine 1,5% Zuckerbouillon mit einem Ph von 
7,3--7,4 verimpft. Durch Uberimpfung einer so grossen Menge 
rechneten wir darauf médglichst viele Bakterien dem Niahrboden 
einzuverleiben, um auch bei geringem Bakteriengehalt in der Lage 
zu sein einen positiven Befund zu konstatieren, ganz abgesehen 
davon, dass die Cerebrospinalfliissigkeit an und fiir sich ein guter 
Nihrboden ist und der Zusatz derselben zur Zuckerbouillon die 
Entwicklungsmoéglichkeiten der Bakterien bedeutend steigert. Die 
klaren Cerebrospinalfliissigkeiten, die auch nach ihrem Aufenthalt 
im Brutschrank keinen Bodensatz aufwiesen, wurden nur auf 
Zuckerbouillon verimpft. 

Der nach Abguss der oberen Schicht zuriickbleibende Boden- 
satz wurde auf in Petrischilchen gestarrten 1 % Blutagar mit 
einem Ph von 7,3—7,4% verimpft. Der Blutagar wurde stets 
ex tempore hergestellt, wir benutzten Menschenblut, welches wir 
dem verfliissigten und dann erkalteten Agar im Verhiltnis von 
15—20 % zusetzten. 

Gleichzeitig mit der Verimpfung wurde ein Teil des Boden- 
satzes zur Anfertigung von Aussstrichpriparaten und bak- 
terioskopischen Untersuchung verwandt. Bei bakteriologi 
schen Untersuchung lisst sich fiir gewo6hnlich nur eine einférmige 
bakterielle Flora erkennen, nur in 4 Fiillen gelang es uns auch 
auf diesem Wege die Mischinfektion aufzudecken, in allen diesen 
Fallen handelte es sich um die Kombination von Meningokokken 
+ Diplostreptokokken. Die angesetzten Kulturen wurden bei 
einer Temperatur von 37° C im Brutschrank aufbewahrt, in der 
iiberwiegend gréssten Mehrzahl der Fille war schon am niichsten 
Tage ein Wachstum zu konstatieren, liessen sich keinerlei Ver 
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iinderungen nachweisen, wurde der Aufenthalt im Brutschrank 
noch um 2 Tage verlingert. Das Ausbleiben einer bakteriellen 
Entwicklung in der angesetzten Kultur, wurde durch Aussaat auf 
Blutzuckeragar gepriift. In einigen Fillen konnte man _ schon 
nach eintiigigem Aufenthalt im Blutschrank entweder auf beiden 
Nihrbéden oder auf einem derselben (hiufiger in der Bouillon) 
ausser dem Meningokokken auch noch die Anwesenheit einer 
anderen Bakterienart feststellen. 


Im Verlauf der Arbeit erwies sich, dass es, um die Misch- 
infektion zu erkennen, notwendig ist die Kulturen nicht nur 
nach 1-tiigigen Aufenthalt im Brutschrank durchzusehen, son- 
dern sie nach 2—3 Tagen wieder zu untersuchen. Bei der 
ersten Untersuchung tritt meist nur der Meningokokkus, augen- 
scheinlich in folge seines quantitativen Uberwiegens zu Tage. 
Nach Ablauf von 2—3 Tagen liisst sich jedoch zuweilen aus- 
ser dem Meningokokkus noch das Vorhandensein von Pneumo- 
kokken, Diplostreptokokken und verkapselten Diplobazillen 
nachweisen. In einigen Fiillen wurde die Mischinfektion erst 
nach wiederholten Untersuchungen in den verschiedenen Krank- 
heitsstadien erkannt. Wie schon gesagt wurde bei der ersten 
Untersuchung nur der Meningokokkus gefunden und erst die 
weiteren Untersuchungen ergaben den Meningokokkus in Ge- 
sellschaft anderer Bakterienarten; in einer Reihe von Fiillen 
liess sich beobachten, dass der Meningokokkus allmiilich ganz 
in den Hintergrund trat, meist stand das mit der Entwick- 
lung dieser oder jener Komplikation im Zusammenhang. 

Die untersuchten Pneumokokkenstiimme (ein Teil der Kul- 
turen konnten nicht untersucht werden) wiesen in Bezug auf 
ihre morphologischen Kigenschaften, ihre Resistenz und das 
Verhalten der Kultur keinerlei Abweichungen von der gewohn- 
lichen Art auf. 

Die Kulturen der in eine Kapsel eingeschlossenen Diplo- 
bazillen zeigten, dass sie ihren mohrphologischen, tinktorellen 
und biochemischen Kigenschaften nach der Gruppe des Diplo- 
bazillus Friedliinderi zuzuziihlen sind; es fiel nur auf, dass sie 
die Milch langsamer zur Gerinnung brachten, das geschah erst 
am 4—5-ten Tage ihres Aufenthalts im Brutschrank. Alle 
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geziichteten Streptokokken lassen sich morphologisch als Di- 
plostreptokokken charakterisieren, die Neigung zur Bildung 
von langen Ketten aufweisen. Diese Tendenz trat besonders 
in den auf Zuckerbouillon geziichteten Kulturen zu'Tage. Die 
Entwicklung der Kultur auf Zackerbouillon ruft eine gleich 
miissige Triibung in derselben hervor, ausserdem bildet sich 
am Boden und an den Wiinden des Reagenzréhrchens ein 
kriimliger Belag. 

Die Lakmusmileh wird rot gefiirbt und gerinnt im Ver 
lauf des ersten Tages. Alle geziichteten Kulturen vergiirten 
die Glykose, die Laktose und das Mannit. Von 8 Stiimmen 
rief nur einer auf Blutagar Hiimolyse hervor, 6 Stiimme sind 
als hiimometamorphosierend zu charakterisieren, in einem Fall 
trat ausser einer kaum angedeuteten Hiimolyse auch eine deut 
lich sichtbare hiimometamorphosierende Zone zu Tage. 

Insvesamt kamen in Jahre 1931 und in den ersten 6 Mo 
naten des Jahres 1932 32 Kinder zur Beobachtung, und zwar 
entfielen auf das Jahr 1931 19 auf 107 Fiille von eitriger 
Meningitis, d.h. 17,7% und 13 auf 66 Fille in der ersten 
Hiilfte des Jahres 1932, was 19,7 % ausmacht.' Der Zusam 
mensetzung der bakteriellen Flora nach liisst sich unser Ma 


terial in [LV Gruppen einteilen: [ Gruppe — Meningokokkus + 


Pneumokokkus — 11 Fille; Meningokokkus + Pneumokokkus + 
Diplostreptokokkus — 1 Fall. IL Gruppe — Meningokokkus + 
bac. Friedliinderi — 8 Fiille. ILL Gruppe — Meningokokkus 
+ Diplostreptokkus 7 Fille. Meningokokkus + Diplostrepto- 
kokkus+ bac. Pfeifferi — 1 Fall. IV Gruppe eitrige nicht 
Meningokokkenmeningitis — 4 Fiille, darunter 2 Fiille, in wel- 


chen der bac. Pfeifferi-+ Diplostreptokokken gefunden wurde, 
1 Fall von Kombination des Pneumokokken + bac. Friedliin- 
deri, und 1 Fall von Diplostreptokokken+ ein an Pseudodiph- 
terie erinnerndes Grampositives Stiibchen. Wie aus dieser 
Aufziihlung ersichtlich, entfillt das Maximum der sich hin- 
zugesellenden Infektion auf den Pneumokokkus, an zweiter 

' Diese Zahlen sind nicht ganz vollstiindig, da 4 Krankengeschichten 
nicht verarbeitet werden konnten, angesichts dessen, dass das Resultat des 


Laboratoriumsuntersuchung abhanden gekommen war. 


4 
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Stelle steht der bac. Friedliinderi, dann der Diplostreptokokkus 
und der bac. Pfeifferi. Die fiihrende Rolle in der Infektion 
spielt der Meningokokkus; in den Fiillen von nicht Meningo- 
kokkenmeningitis lassen sich dieselben Kombinationen der 
Bakterienarten beobachten, mit Ausnahme des einen Falles, 
in welchen ein Pseudodiphteriestiibechen gefunden wurde. Dem 
Alter nach gruppieren sich die Kinder folgendermassen: von 
I— Monaten — 3 Kinder, von 3—6 Monaten — 13, von 6 
9 Monaten — 8, von 9—12 Monaten 1, von 1—2 Jahren 
7 Kinder. Auch in dieser Aufstellune treten deutlich die 
beiden Altersmaxima, die tiberhaupt bei der Meningokokken- 
meningitis beobachtet werden, zu Tage. Das erste Maximum 
entfiillt auf die Zeitspanne 3—9 Monate, das zweite auf die 
Periode 1---2 Jahre. Der Jahreszeit nach wurden 75 % aller 
Kinder im Laufe der kalten Monate, Januar, Februar, Miirz 
eingeliefert, das Maximum entfiel auf den Februar. 

Der Termin der Kinlieferung war meist ein spiiter.  */s 
der Kinder wurden erst in der 2-ten Woche der Erkrankung ins 
Krankenhaus gebracht. Bei 70% waren verschiedene Grade 
von Erniihrungsstérungen nachweisbar. Bis 50% gingen der 
Meningitis verschiedene Erkrankungen zuvor, wobei bie einem 
6'/2 Monate alten Kinde mit einer Mischinfektion (Pneumo- 
kokkus + bac. Friedlinderi) sich die Meningitis unmittelbar an 
eine Masernerkrankung, die durch doppelseitige Pneumonie 
und doppelseitige eitrige Otitis kompliziert war, anschloss. 

Hine erbliche Veranlagung konnte nicht nachgewiesen 
werden. Der Beginn der urspriinglichen Erkrankung weist 
meist nur allgemeine Symptome auf: Temperaturanstieg, all- 
gemeine Mattigkeit, dyspeptische Krscheinungen u. s. w. und 


nur in 6 Fiillen traten die meningealen Symptome -—— Nacken- 
starre, Kriimpfe u. s. w. — schon im Laufe der ersten Tage 


auf. In 4 Fiillen war zu Beginn der Erkankung ein Aus- 
schlag (septischer Natur) hauptsiichlich an den Extremitiiten 
zu sehen. 

Im weiteren Verlauf der Erkrankung trat in mehr als 
der Hiilfte der Fille eine Verschlimmerung der klinischen 
Symptome zu Tage, dabei war meist in einem Teil der Fiille 
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eine Pneumonie oder eine Otitis zu beobachten, wihrend zu- 
weilen die Erschwerung der klinischen Erscheinungen von 
Seiten des Zentralnervensystems ohne sonstige Komplikationen 
einsetzte; die in solchen Fiillen ausgefiihrte Lumbalpunktion 
brachte einen bedeutend veriinderten Liquor zu Tage, er war 
triiber, eitriger, oder xanthotrop, auch der Zellbestand war 
vermehrt. In der Mehrzahl der Fiille setzten wir ein Recidiv 
voraus, doch die bakteriologische Untersuchung deckte sofort 
die eigentliche Ursuche der Verschlimmerung des Krankheits- 
verlaufes auf, und zwar war diese Verschlimmerune durch 
eine sekundiire Infektion der Hirnhiiute hervorgerufen. Beim 
Auftreten der Pneumonie oder der Otitis kam es nicht sofort 
zu einer Erschwerung der Symptome von Seiten der Hirn 
hiiute, sondern es verging immer erst eine gewisse Zeitspanne, 
die individuell verschieden war, bevor die sekundiire Infektion 
zur Auswirkung kam. Interessant ist es, dass die Pneumonie 
zuweilen einen langwierigen Verlauf nahm. Der Allgemein 
zustand des Kindes verschlechtert sich zusehends, es tritt voll- 
stiindiger Appetitmangel auf, das klinische Bild tiiuscht ein 
Recidiv der Meningitis vor, oder zeugt von einer weiteren 
Kntwicklung des Prozesses — vom Auftreten der Hydroce- 
phalie. Doch die Lumbalpunktion mit nachfolgender bakte- 
riologischen Untersuchung der Cerebrospinalfliissigkeit decken 
die eigentliche Ursache dieser Erscheinungen auf. In einem 
Teil der Fille trat nach Kinfiihrung des Serums (wir konnten 
es in 21 Fiillen erst nach dem 10-ten Krankheitstag in An- 
wendung bringen) die Serumkrankheit auf, wodurch sich der 
Allgemeinzustand noch verschlechterte und einige Tage darauf 
liess sich die sekundiire Infektion nachweisen. Es machte 
den Kindruck als hiitte die Serumkrankheit der sekundiiren 
Infektion den Weg gebahnt. Kine Pneumonie wurde in 15 
Fiillen beobachtet, eine eitrige Otitis ebenfalls in 15 Fiillen, 
in einer Reihe von Fiillen traten diese beiden Krkrankungen 
gleichzeitig auf. Bei einigen Kindern mit schwerem klini 
schen Verlauf kam es iiberhaupt zu keinerlei Remissionen und 
vor dem letalen Ausgang wurde im Liquor der zweite Erreger 
festgestellt. 


4 
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In Fiillen von nicht Meningokokkenmeningitis kam es bei 
Lungenkomplikationen stets zu einer eitrigen Otitis. Bei der 
Meningokokkenmeningitis, bei welcher die sekundiire Infektion 
durch Pneumokokken verursacht wurde, kam es in 5 von 11 
Fiillen zu einer eitrigen Otitis und in 2 Fiillen zu einer Pneu- 
monie. Bei Meningokokkenmeningitis, die durch eine sekun- 
dire vom bac. Friedliinderi hervorgerufene Infektion kompli- 
ziert wurde, kam es in 2 von 8 Fiillen zu einer eitrigen Oti- 
tis und in 6 Fillen zu einer Pneumonie. Bei der durch 
Streptokokken hervorgerufenen Infektion liess sich in 5 von 
8% Fiillen Pneumonie beobachten. 

Man gewinnt den Kindruck, dass die Pneumokokken und 
die Streptokokken vorzugsweise das Mittelohr schiidigen, wiih- 
rend der bac. Friedliinderi in erster Linie das Lungengewebe 
abereift. 

Diese Verhiltnisse treten deutlich an unten stehender Ta- 
belle zu Tage. 


Die Bezeichnung der Zahl der Hitrige Otitis Pacumente 
absolut in % | absolut in % 
| Meningokokkus + 
Pneomokokkus .. 12 5 45,4 r 13,1 
| Meningokokkus + bac. 
| Friedlinderi .. . 8 5 22,2 6 56,6 
Meningokokkus + Di- 
plostreptokokkus . 8 5 62,5 3 37,5 


In einem Drittel der Fille waren die klinischen Erschei- 
nungen minimal, sie iiusserten sich nur in geringen Tempera- 
turschwankungen und im Liquor war eine unbedeutende Ver- 
mehrung der Pleocytose zu beobachten. In solchen Fiillen, 
in denen auch diese Erscheinungen nicht von Dauer waren, 
verschwand auch die sekundiire bakterielle Flora nach 1—2 
Untersuchungen (2—4 Tagen) und der Krankheitsverlauf nahm 
eine Wendung zum Bessern. In 5 Fiillen liess sich sofort bei 
der Aufnahme eine Mischinfektion feststellen und zwar in 
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1 Fall Meningokokken + Pneumokokken, in 2 Fiillen Pneumo- 
kokken + bac. Friedliinder, in 1 Fall bac. Pfeifferi + Diplostrepto- 
kokken und in 1 Fall Diplostreptokokken + ein pseudo-diphterie- 
iihnliches Stiibchen. 

In der Regel erschwert die sekundiire Infektion den kli 
nischen Verlauf und verschlechtert die Prognose. Betrug die 
Sterblichkeit an Meningitis tiberhaupt im Jahre 1931 44% 
und in den 6 Monaten des Jahres 1932 32 %, so beliiuft sich 
die Sterblichkeit bei Mischinfektionen auf 67,7 % (In diese 
Zahl sind auch die Kinder mit einbegriffen, die von ihren 
Kltern gegen Revers im hoffnuneslosen Zustand nach Hause 
venommen wurden) Fille von nicht Menineokokkenmenin- 
gitis sind bei dieser Berechnung ausgeschlossen worden. Wenn 
man die Sterblichkeit bei vorliegender Mischinfektion je nach 
der Zusammensetzung der bakteriellen Flora mit einander ver 
vleicht, so ergeben sich folgende Verhiiltnisse: Meningokokkus 
+ Pneumokokkus 81,8 % Sterblichkeit, Meningokokkus + bac. 
Friedliinderi 66,6 %, Meningokokkus + Diplostreptokokkus 50 %. 
In den Fiillen von nicht Meningokokkenmeningitis belief sich 
die Sterblichkeit .auf 75%. (Ein Kind wurde gegen Revers 
entlassen.) Auf Altersgruppen verteilt, betriigt die Sterblich- 
keit bei Kindern von 0—3 Monaten 100 %, von 3—6 Mona 
ten 53:8 %, von 6—9 Monaten 62,5 % und im Alter von 1—2 
Jahren 42,5 %. 

Wie schon oben erwiihnt, machten wir in 21 Fiillen vom 
Antimeningokokkenserum Gebrauch. Wir hatten. im allge- 
meinen den EKindruck, dass das Serum den Krankheitsverlauf 
giinstig beeinflusst auch bei Mischinfektionen, daher halten wir 
diese Serumtherapie fiir angezeigt, wenn auch die Kinder spiit 
eingeliefert werden. Durch Urotropininjektionen konnten wir 
keine Gesultate erzielen, auch die Autoliquor- und Autovac- 
cinetherapie blieben ohne Erfolg. Das einzige Mittel, welches 
eine durchaus giinstige Wirkung ausiibte, war die Hiimothera 
pie. Wir machten im Abstande von 2 Tagen 6—10 Injek 
tionen von 10—20,0 von der Mutter entnommenen Blutes. 
Durch Rivanol und Trypoflavin liess sich keine Besserung 
erzielen. 
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In den giinstig verlaufenden Fiillen verzigerte die Misch- 
infektion die Genesung. 

Die Hydrocephalie tritt den Beobachtungen an unserem 
Material nach bei Mischinfektionen etwas hiiufiger auf. Auf 
28 Kinder mit Meningokokkenmeningitis entfielen 9 Fiille, 
d.h. 32,1% von Hydrocephalie. Interessant ist es, dass in 
Fiillen mit sekundiirer Pneumokokkeninfektion sie nur 1 Mal 
auftrat, 5 Mal bei Infektion durch den bac. Friedliinderi und 
3 Mal bei Streptokokkeninfektion. Es macht den Kindruck, 
dass der bac. Friedliinderi besonders giinstige Bedingungen 
fiir die Entwicklung der Hydrocephalie schafft. Unser Mate- 
rial ist jedoch nicht gross genug um irgendwelche endgiiltige 
Behauptungen aufzustellen. In 2 Fiillen beobachteten wir eine 
metastatische Uveitis. 

Wie die Mischinfektion auf die blockierenden Prozesse 
wirkt, ist schwer zu sagen, da keine dementsprechenden Ver- 
merke in den Krankenbogen zu finden sind, doch zieht man 
die Fihigkeit der Pneumokokken fibrése Exudate hervorzuru- 
fen, in Betracht, liisst sich theoretisch erwarten, dass in solehen 
Fillen es hiiufiger und friiher zu Verwachsungen zwischen der 
arachnoidea und der pia, der arachnoidea und der dura mater 
kommen wird und folglich der Prozentsatz der blockierten 
Formen sich bei Mischinfektionen héher belaufen muss. 

Wie schon oben erwiihnt, kam es in einer Reihe von Fiil- 
len trotz Hinzutretens einer sekundiiren Infektion zu keinerlei 
Verschlimmerung der klinischen Symptome, auch von Seiten 
des Liquors waren keine deutlichen Veriinderungen, die auf 
eine Steigerung des Entziindungszustand hinwiesen, wahr- 
nehmbar. Wir fanden es anfiinglich etwas schwer diese Tat- 
sache zu erkliiren und liessen die Méglichkeit, dass im Liquor 
sich eine abgeschwiichte Kultur des pathogenen Erregers be- 
findet, zu. (Wir bezeichneten diese Erscheinung als » Bakterio- 
liquorie» in Analogie zur Bakteriurie und Bakteriiimie.) Im 
weiteren Verlauf unserer Untersuchungen fand unsere Annahme 
eine Bestiitigung durch die experimentellen Untersuchungen 
von Prof. Spropowsky, der Kaninchen intravenés durch Me- 
ningokokkenkulturen infizierte. Bei diesen Tieren liessen sich 
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Meningokokken im Liquor nachweisen, wiihrend jegliche ent- 
ziindliche Erscheinungen von Seiten der Hirnhiiute fehlten. 

Die Pathogenese der Meningitis mit gemischter Infektion 
ist nicht ganz aufgedeckt. Die Mehrzahl der Autoren ist der 
Ansicht, dass die Meningokokkenmeningitis auf hiimatogenen 
Wege zustande kommt und die EKntziindung der Hirnhiiute 
sich nach Durchbruch der hiimatoencephalischen Barriere ent- 
wickelt. Nach Entwicklung eines entziindlichen Herdes im 
Mittelohr oder in der Lunge kann es leicht zu einer Uber 
tragung der Infektion ebenfalls auf hiimatogenem Wege durch 
die zerstérte hiimatoencephalische Barriere auf die Hirnhiiute 
kommen. Unserem Material fehlt die bakteriologische Unter- 
suchung des Blutes, die fiir die Klirung der Pathogenese von 
grosser Bedeutung wiire, doch bei den Meningitiskranken Siiug- 
lingen ist angesichts ihres schweren Allgemeinzustands eine 
solche Untersuchung mit grossen Schwierigkeiten verkniipft. 

In den experimentellen Arbeiten von P. F. Spropovsky 
und EK. V. Voronrna, die sich mit der Cerebrospinalmeningi- 
tis bei Kaninchen beschiiftigen, wird bewiesen, dass die se- 
kundiire Infektion der Hirnhiiute in einer Reihe von Fiillen 
auf Kosten der Mobilisation der »microbes de sortie» zustande 
kommt. Als Erreger dieser sekundiiren Infektion kamen nur 
2 Bakterienarten in Betracht: ein an das Pfeiffer'sche Stiib 
chen erinnernder Bacillus und Kokkobacillen aus der Gruppe 
der septicaemischen. Die genannten Autoren weisen darauf 
hin, dass in solchen Fiillen die Kaninchen an Rhinitis litten, 
die nach der Narkose, die zur Ausfiihrung der Suboccipital- 
punktion erforderlich war, exacerbierte. Hoch interessant ist 
der Fall, in welchem ein Kaninchen suboccipital durch eine 
nicht tétliche Dosis einer Meningokokkenkultur infiziert war. 
Nach 5 Tagen erkrankte das sich schon in der Genesung be- 
findende Kaninchen unerwarteter Weise an einer eitrigen Me 
ningitis, die durch einen Kokkobacillus hervorgerufen war, 
Meningokokken waren nicht nachweisbar. Augenscheinlich 
hatte die Meningokokkeninfektion eine spontane eitrige Me- 
ningitis vorbereitet. 

Im klinischen Schrifttum der letzten Jahre haben wir 
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keine dieser Frage gewidmeten Abhandlungen gefunden. In 
der Monographie von Breirmann und bei Jérrren im Hand- 
buch der pathogenen Mikroorganismen von W. Kou.E und 
WasskrMANN sind Hinweise auf eine Kombination der Me- 
ningokokkenmeningitis mit Scharlach (Laveran und Lemorne), 
mit Flecktyphus (Boupin), mit Mumps (Massonaup), mit Ma- 
sern mit Influenza (Marriner Varaas, J. Witson, 
I. I. Levick) vorhanden. beobachtete in 2 Fiillen 
von Meningokokkenmeningitis im Liquor das_ bact. coli, in 
einem Fall den staphylococcus albus, wobei zu Beginn der 
Erkrankung nur der Meningokokkus in Reinkultur vorhanden 
war, der spiiter durch die genannten Bakterienarten verdriingt 
wurde. Garrky und fanden den Meningokokkus 
im Punktat nur in’ 58.3% der Fiille, in Reinkultur war er 
sogar nur in 50% der Fille nachweisbar, in den iibrigen Fiil- 
len stets gemeinsam mit Staphylo- und Streptokokken. OsLer 
fand in 9 Fiillen eine Kombination von Meningokokken und 
Pneumokokken, dieselben Befunde erhoben Doprrr, Nerrer, 
u.a. Hunrer und ziichteten in 3 Fiillen 
eine Reinkultur der Meningokokken, in 3 Fiillen entwickelte 
sich gemeinsam mit dem Meningokokken das Pfeiffer'sche Stiib- 
chen, in einem Fall das Tbestiibchen und in einem Fall Sta- 
phylokokken. Mya und Giron fanden den Meningokokkus zu- 
sammen mit dem Influenzabazillus, wobei es nicht immer még- 
lich war zu entscheiden, welcher von diesen beiden Erregern der 
Urheber der gegebenen Erkrankung war, d.h. ob sich die Me- 
ningokokkenmeningitis einer grippésen Infektion hinzugesellt 
hatte, oder umgekehrt. Ahnliche Befunde erwiihnen auch- Dor- 
TER, Wau, Furcurer u. a. Von einer Vergesellschaftung des 
Meningokokken mit Typhusbazillen berichtet Ernst Srtumer. 

Jiaer und andere Autoren sprechen den Gedanken aus, 
dass in der Mehrzahl der Fiille die primiire Infektion durch 
den Miningokokkus bedingt wird, der aber angesichts seiner 
geringen Resistenzfiihigkeit beim Hinzutreten einer zweiten 
Infektion zu Grunde geht, von einem stiirkeren Stamm ver- 
driingt wird. 

An unserem Material konnten wir nie eine Meningokokken- 
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Meningitis gemeinsam mit einer Meningitis anderen Ursprungs 
beobachten. Der neu hinzutretende Erreger verdriinete in der 
Mehrzahl der Fille den Meningokokkus und in den Fiillen, 
die zur Sektion kamen, hatte das eitrige Exsudat an der Ober 
fliiche des Gehirns ein fiir die Meningokokken-Meningitis nicht 
charakteristisches Aussehen. In einer anderen Reihe von Fiil 
len war ungeachtet der vorhandenen sekundiiren Infektion 
der pathologisch anatomische Befund durchaus fiir die Me 
ningokokken-Meningitis charakteristisch. Bei nicht Meningo 
kokken-Meningitis verschlechterte das Hinzutreten einer zwei 
ten Infektion den Verlauf der Erkrankune, sodass die Kranken 
meist noch vor einer wiederholten Untersuchung zu Grunde 
gingen. In einem Fall von Meningitis spielte das Pfeiffer'sche 
Stiibchen die fiihrende Rolle, zwei Tage darauf war es durch 
Diplostreptokokken verdriingt und nach Verlauf von 9 Tagen 
war der Liquor steril. 

Postowsky, Watt u. a. weisen darauf hin, dass es un 
moéglich ist auf Grund des klinischen Verlaufes eine Meningo 
kokken Meningitis von einer durch andere Erreger bedingete 
Meningitis zu unterscheiden. Aus dem von uns gesagtem ist 
zu ersehen, dass auch unser Material uns nicht gestattet 
allein nach dem klinischen Verlauf auf die Atiologie einer 
akuten eitrigen Meningitis im Siiuglingsalter zu schliessen; 
man kann nur in gewissen Fiillen das Hinzutreten einer se 
kundiiren Infektion vermuten. 

Wenn die sekundiire Infektion im Verlauf der Meningo- 
kokken-Meningitis eine gesetzmiissige Krscheinung, nicht aber 
ein Zufall ist, so hat diese Tatsache eine grosse klinische Be- 
deutung, sowohl im Sinne der Prophylaxe und der Therapie, 
als auch in Bezug auf ein tieferes Verstiindnisses des gesam- 
ten klinischen Bildes. Die sekundiire Infektion verlangt auch 
in Hinsicht auf die spezifische Serotherapie Beriicksichtigung, 
da in Fiillen einer vorliegenden Mischinfektion selbstverstiind 
lich nicht auf einen vollen Erfolg des Serumbehandlung zu 
rechnen ist. Auch die Serumkrankheit verdient Beachtung, 
da hiiufig im Anschluss an dieselbe die sekundiire Infektion 


einsetzt. 
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Kin weiteres eingehendes Studium der Frage von der se- 
kundiiren Infektion im Verlauf der akuten eitrigen Meningitis 
und inbesondere der Meningokokkenmeningitis im Kindesalter 
wird Licht in die bisher noch nicht ganz aufgekliirte Frage 
von der Pathogenese dieser Erkrankung bringen. 


Zusammenfassung. 


1. Das von uns durchgearbeitete Material beweist, wie gross 
(etwa 20 %) die Rolle der sekundiiren Infektion in der Pa- 
thogenese der Meningokokken-Meningitis ist. 

2. Das Hinzutreten einer sekundiren Infektion erschwert den 
Krankheitsverlauf. 

3. Jeder Erreger, der sich in Form einer sekundiiren Infek- 
tion der Meningitis anschliesst, ruft eigenartige fiir den 
gegebenen Erreger charakteristische Komplikationen hervor. 

4. Je jiinger das Kind, ist um so friiher tritt eine sekundiire 
Infektion in Erscheinung. 

5. Die sekundiire Infektion kommt fast im selben Prozentsatz, 
17,7—19,2 %, in allen Altersstufen bei Kleinkindern vor. 
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(DE L'HOPITAL DES ENFANTS. HOPITAL DE LA REINE LOUISE. 
COPENHAGUE, CHEF: PROFESSEUR MONRAD). 


Un cas de diarrhée grasse pancréatogéne aigiie chez 
un garcgon de 10 ans. 


Par 


ERNST GJORUP. 


Le malade est un garcon de 10 ans, fils d'un porteur de 
province. I] est jumeau et le n° & de 10 fréres et sceurs. Il a 
été admis le °/7 1931 a I’hépital des enfants de la Reine Louise. 

Il est tombé malade a la fin de janvier 1931; est d’abord 
resté au lit, 4 la maison, pendant quinze jours, ensuite & |’hdpital 
de la ville ot habitent les parents; plus tard 4 l’institut photo 
thérapique de Finsen, dot il a été transporté a l’hdpital des 
enfants. Des renseignements fournis directement par les parents 
et par les deux hopitaux ot il a été traité, ressort ce qui suit: 

Les grand parents paternels sont morts de tuberculose pul 
monaire; le pere est sain. Les grand-parents maternels sont 
sains, la mére a, dans sa jeunesse, eu des ganglions sur le cou. 
Un frére jumeau, dont le patient partage de lit, a été traité pour 
des ganglions dans l'abdomen. Le patient lui-méme, 2 l'Age de 
$ ans a eu une entérite, mais a été absolument sain jusqu’au 
commencement de la maladie actuelle. Les parents disent que, 
peu de temps avant le commencement de cette maladie, il pesait 
48 livres; on ne peut pas dire qu’il était gras, mais il n’était 
pas non plus maigre, il avait les joues pleines et l’air bien por 
tant. Son appétit était bon et on n’a point observé des selles 
volumineuses, claires ni diluées, et les parents n’ont pas remarqué 
un développement anormal de son abdomen. 

Il est tombé malade subitement le 20 janvier 1931, avait, 
au réveil une température de 39,6 et plus tard dans la journée 
un fort exanthéme sur tout le corps. Il est resté au lit, Aa la 
maison environ 15 jours, était fébrile, et pendant ce séjour a la 
maison des abscés se sont produits sur tout le corps. II est 
entré a l’hépital local le ''/2 et en est sorti le °/5 1931. Le 
diagnostic était: Secrofulose. A son entrée il est dans un état 


‘ 
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trés misérable, extrémement amaigri et couvert de furoncles. Les 
selles sont diluées et sanguinolentes. Séecretion des deux oreilles. 
Stéthoscopie normale. Réaction de Widal négative. Les selles ne 
contiennent pas de bactéries pathogénes. Wassermann néyative. 
Il est traité avec 28 bains de lumiére id are; ce traitement a été 
continué aprés sa sortie de I’hépital. Il se remet bien. 

A la maison il était exempt de fiévre 
pendant deux mois, mais dépérisait 4 vue 
d’eil et ne mangeait presque rien. Pour 
cette raison il est admis & l’institut de Finsen 
le °/7 1931. Son état est décrit comme dé- 
plorable: dessiccation des téguments comme 
chez un cholérique, les dents bordées de noir, 
gingivite purulente, 4 dents de la machoire 
inférieure tombent d’elles-mémes et plusieurs 
sont déchaussées. Il présente des cicatrices 
d’abces et de décubitus. 

Il est traité a l’institut de Finsen sui- 
vant’ une diéte constipante, plus tard un litre 
de babeurre, 100 gr. de créme et 2 biscottes. 
En outre, on essaye le jus de citron, le 
métagane, le caseinnatrium et Takadiastase, 
enfin vers la fin de son séjour, des stimu- 
lants. Pendant son séjour, il a eu, chaque 
jour, deux 4 trois selles diluées, ne con- 
tenant ni sang ni glaires. 

Il est admis L’hdépital de la reine 
Louise le 1°/7 1981. <A son entrée il était 
tres faible et extrémement maigre, la peau 
seche, la voix enrouée, la musculature abso 
lument atrofiée. L’abdomen fortement enfoneé. 
Il y a des restes de décubitus sur les fesses 
et la région du sacrum, ainsi qu’un certain 
nombre de cicatrices de furoncles. Il est 
intelligent et éveillé, mais réagit assez faible 
ment. Les yeux sont normaux, les oreilles ne 
sont pas sensibles et ne secrétent pas. Gorges naturelles. Langue 


Fig. 1. 


legérement chargée, humide, pas de_ glosittis. Les dents sont 
noires. Deux dents de devant manquent dans la machoire in 
férieure gencives naturelles. Un certain nombre de petites glandes 
au cou, aux aiselles et 4 l’aine. Stéthoscopie naturelle du coeur 
et des poumons. Abdomen trés maigre et déprimé sans gon- 
flement des organes ni ascités. Musculature extrémement atro- 
fide. Force musculaire sensiblement affaiblée. Les reflexes ro 
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tuliens ne peuvent pas étre provoqués, reflexes crémastériens 
normaux. Sensibilité normale. 

Pendant tout son séjour, il a eu une A deux selles par jour. 
Celles-ci sont au commencement diluées, aqueuses, séparées, jaunes, 
fétides, parfois écumeuses. Plus tard, sous l’action d’un traite- 
ment (auquel je reviendrai bientét), elles deviennent consistantes 
et dans les derniers mois ont été formées mais trés volumineuses 
et de la couleur grise typique que l’on observe dans les stéa- 
thorées. Dans les derniers temps, il s’est produit de |’incontinence 
fécale de telle sorte que fréguemment et surtout la nuit il a une 
selle, vraisemblablement sans s’en appercevoir lui-méme. 

A l’hépital de la reine Louise, il a été soumis au traitement 
suivant: Les premiers jours on lui a donné de la souppe au 
babeurre, ensuite du lait albuminé, en progressant depuis ‘/2 
litre jusqu’a | ‘/2 litre plus tard comme lait albuminé écrémé. 

A ce régime on a ajouté plus tard des bananes, en nombre 
progressif, jusqu’A 14 bananes par jour en outre de la viande 
rapée en cdttelette, du poisson bouilli et de grandes quantités de 
légumes. Il a, ces derniers mois suivi ce régime alimentaire et 
mangé réguliérement 14 bananes par jour. 

A son entrée A l’hépital, il mesurait 125 em, sa taille nor- 
male était 131 cm., il était donc de 6 cm. moins grand que 
normalement. Il pesait 17,3 kg. et aurait df, suivant sa gran- 
deur, peser 26 kg. et suivant son Age 28 kg. II était done de 
10 kg. au-dessous de son poids normal. Pendant son séjour A 
’hépital il a eu une augmentation progressive de sons poids et 
il pése maintenant 27,5 kg, ce qui répond a peu prés A son poids 
normal, 

Sa température qui, au début de son séjour 4 linstitut de 
Finsen était légérement surélevée a, depuis, été normale, exception 
faite de quelques infections catarrhales. 

L’éxamen de laboratoire a donné les résultats suivants: 

Réaction de Vidal négative. 

Réaction de Wassermann négative. 

Selles ne contenant pas de bactéries ‘pathogénes. 

Sédimentation globulaire 3 mm par heure. 

Repas d’Ewald: Quantité 60 cc., Konge 0, Phénolphtaline 20, 
mal chymifié, contient un peu de glaires. 

Examen du sang: Hémoglobine 75 % (Sahli), Erythrocytes 3,8 
mill., Index colorimétrique 0,98, Globules blanes 3,800: Leucocytes 
neutrofiles 44%, Leucocytes éosinophiles 6 %, Lymfocytes 15%, 
Des formes non encore evoluées 30% (principalement des lymfo 
blastes). Monocytes 2%, Mastcellen | %. 

Examen radioscopique: Poumons: aucun signe d’infiltrations 
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ni de condensations. Les deux régions hilaires apparaissent hyper- 
trofiées et assez massives, sans trace de lymphomes circonscrites. 
L’abdomen ne présente pas de ganglions. — Diagnostic. radio- 
scopique: Glandes hilaires hypertrofiées. 

Toutes ces examens ont été faits 4 l'institut de Finsen. A 
V’hépital de la reine Louise on a fait les suivants. 

Chargement de glucose. 

7 31. 8,45 h. 50 gr. de glucose. Urine: 10 h. 0,9 %, 19 h. 1,2 % suere. 


u 31. 9,15 h. 45 gr. de glucose. Urine: 12,15 h. trace de sucre. 
18/, 32. 9,25 h. 52 gr. de glucose. Urine: sans sucre. 
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Sucre du sang 
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Examen du sang: '°/7: Hémoglobine 80%, Globules rouges 


4,98 mill., Index colorimétrique 1, Globules blanes 17,160. Film: 
rien d’anormal, spécialement pas de formes non encore evoluées. 
Le 1/9: Hémoglobine 58%, Globules rouges 3,56 mill., Globules 
blanes 5,680, Film: rien d’anormal. Le '*/io Hémoglobine 72 %, 
78 60 %. 

Selles sans bactéries pathogénes. 

/y: Repas d’Ewald: Quantité 11 cc., Gunzburg 0, Kongo 5, 
Phénolftaline 35. 

‘6/6: Repas d’Ewald: Quantité 10 ce., Giinzburg 0, Konge 


10, Phenolftaléine 55. 


’ 


A 
/ \ 
/ \ 
/ \ 
\ 
/ 
\ 
\ 
\ \ 
\ 
I 
\ 
\ 
! 
\ 


86 ERNST GJORUP 


L’urine, 4% aucune époque, n’a contenu de l’albumine, du pus 
ni du sang. Une seule fois, pendant un chargement de glucose, 
il s'est montré du sucre dans Il’urine, autrement jamais du sucre. 

**/9: Chiffre de diastase dans l’urine 1200. 

24/3: ) » » 150. 

Examens radioscopique. 

*°/7 31: Crane normal. Selle turque de forme, grandeur et 
aspect normal. 

M/g 31: L'examen radioscopique de différents os montre la 
structure intérieure tres saillante, presque comme sur une pré- 
paration squelletique, sirement parceque les téguments sont si 
atrofiés. De plus il y a une legére atrophie calecaire générale 
(halisterese), l’épiphyse supérieure du radius est asses étroite, 
comme aplatie, et les lignes épiphysaires supérieures du tibia se 
dessinent d’une maniére trés acusée. Il semble pourtant qu’il 
s'agisse de modifications saillantes, pouvant étre expliquées de la 
méme maniére que l’atrophie caleaire (Inactivité et inanition). 

(Chargement de glucose les 1°/7, 31 et 1932.) 

Comme on le verra d’aprés les courbes, il y a le *°/7 
e’est-i-dire 7 mois apres le début de la maladie — une ascen- 
sion de la courbe du sucre du sang jusqu’A 0,235 % et encore 2 
heures aprés l’ingestion de glucose, le sucre du sang est 0,160 %; trois 
heures seulement plus tard le sucre du sang est normal. Outre 
cela il y a glucosurie. Dans l'autre chargement, le '*/11, c’est-a- 
dire aprés onze mois de maladie il y a une augmentation jusqu’d 
0,264 %, mais le sucre du sang est normal au bout d'une heure 
et l’on rencontre seulement des traces de sucre dans l’urine. Le 
dernier chargement, le '*/iz 32 donne une courbe de chargement 
normale ou presque normale et pas de glucosurie. 


Expérience sur le métabolisme de la graisse et de la protéine. 
September 1931. 

La période d'expérience était de 5 fois 24 heures, pendant 
lesquelles le patient a été soumis A un régime constant et pesé, 
qui lui avait été imposé aussi les jours précédemts. Les selles 
des 5 fois 24 heures ont été réunies. 


ll a été ingesté, par 24 heures: 


Graisse Albumine 
1500 gr. lait albuminé A 3,5 % albumine 30,0 gr 52,5 gr. 
i 2 % graisse 
20,6 
30,66 gr. 73,1 gr. 


‘ 

‘ 
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73,1 gr. Albumine font 12,04 gr. N. 


Elimination par 24 heures: 


526 gr. Selles 40,58 %N ... . 3,05 gr. N par 24 h. 
i 3,07 % graisse . . 16,15 gr. graisse par 24 h. 


Ce qui fait 52,3 % de la quantité graisse ingestée. 
Le pourcentage des matierés graissues éliminées se décompose 
comme suit: 


Groieve » OTS 
Acide graisseux libre . . ..... 1,95 % 


On se trouve done en présence d’une azotorrhée, car la 
quantité d’azote éliminée par 24 heures est généralement (pour 
un enfant de 10 ans) d’environ 1 gramme. En outre on recon- 
nait une stéathorrhée, car plus de 52 % de la quantité de graisse 
ingestée se retrouve dans la selle. 


Expérience sur le métabolisme de la graisse et de la protéine. 
(Avril 1932.) 


L’expérience a duré 4 fois 24 heures pendant lesquelles le 
patient a été soumis a un régime constant et pesé (commencé du 
reste les jours précédents). Les selles, pendant ces 4 fois 24 
heures, ont été délimitées a l'aide d'ingestion de tablettes de 
charbon et réunies. 

Ingestion par 24 heures: 


Graisse Albumine 
1500 gr. lait albuminé 
a 3,5 % albumine 
7,96 gr. 102,4 gr. 


102 gr. d’albumine font 16,8 gr. N. 


Elimination par 24 heures: 
412 gr. selle A 0,85 %N. . . . 3,6 gr. N par 24 heures. 
4 1,52 % graisse. . 6,30 gr. graisse par 24 heures. 
Ce qui fait 79,3 % de la quantité de graisse ingestée. 
Le pourcentage des matiéres graisseuses ¢liminées se décom- 


pose comme suit. 
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Acide graisseux libre . . ..... . % 


Cet examen démontre done également la présence d'une 
stéatorrhée. 


Epicrise. 


Le malade est un garcon de 10 ans, qui aprés avoir été 
parfaitement sain, tombe subitement malade avec état fébrile 
grave, accompagné d’exanthéme et plus tard de diarrhées 
sanguinolentes, aboutissant & une stéatorrhée typique. Au 
cours de la maladie il maigrit et se désséche a |'extréme, et 
une atrophie musculaire grave se produit. Son état général 
s'améliore sous l’action d'un traitement par régime a graisse 
trés réduite et lait albuminé, de telle sorte que maintenant, 
apres un an écoulé, cet état peut étre considérée comme presque 
normal. Au début de la maladie il y avait achylie et plus 
tard un chiffre d’'acide peu élevé. Au début de la maladie on 
constatait une courbe de chargement de glucose typiquement 
diabétique et glucosurie par ingestion de 1 gr. de glucose 
pour | kilo du poids du corps. Plus tard on trouve une pro- 
portion normale par chargement de glucose. 

Comme nous l'avons dit, il y a stéatorrhée. Le chiffre 
de diastase est trop élevé mais redevient normal six mois aprés. 

En dehors d'une anémie simple, l'examen du sang n'a rien 
montré d'anormal. <A la radioscopie on a trouvé un _ peu 
d’atrophie caleaire, ne dépassant toutefois pas ce qu'on peut 
s'attendre a trouver comme suite de l'inactivité consécutive de 
l’atrophie musculaire. 

Il ne s'est pas montré de bactéries pathogénes dans les 
selles, et, en dehors de la glucosurie mentionnée, |'urine ne 
contenait pas d’éléments pathologiques. Réaction de tuber- 
culine négative. 


Discussion. 
Le diagnostic de diarrée grasse pancréatogéne aigiie est 
basé sur la stéatorrhée, l'azotorrhée, la courbe de chargement 
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de glucose et le chiffre de diastase surélevé. Dans le dia- 
gnostic différentiel, vient en considération de la maladie de 
Gee-Herter, tuberculose abdominale et Sprue non tropique. 

On trouve de la tubereulose dans la famille, mais le com- 
mencement et le développement de la maladie contredisent, 
de méme que les réactions de tuberculine négatives excluent 
avec une streté presque absolue la passibilité d'une tuber- 
culose abdominale. Les signes caractéristiques de la maladie 
de Gee-Herter manquent. Le début aigii ne se présente presque 
jamais dans cette maladie. Le malade a 6 centimétres de 
moins que la hauteur qui répond a son ige, mais du reste il 
n'est pas infantile, en dehors du physiologique. Il n'y a pas 
de météorisme. Il y a azotorrhée, ce qui ne se rencontre pas 
dans la maladie de Gee-Herter, et contrairement a ce qui se 
passe dans celle-ci, on a constaté chez le malade une courbe 
de chargement de glucose élevée avee glucosurie. 

En ce qui concerne le pronostic, on ne doit pas s'attacher 
trop fortement a l'état satisfaisant actuel du malade, car les 
récidives sont ordinaires pour ne pas dire quelles sont de régle. 


DE L’HOPITAL DES ENFANTS (HOPITAL DE LA REINE LOUISE) COPEN 
HAGUE. (CHEF: PROFESSEUR MONRAD). 


Un cas d’oesophage double et estomac double. 


Par 


ERNST GJORUP. 


Le malade, une petite fille de 17 jours, est admise & |’ hdpital 
le '*/y9 1930 suivant le diagnostic: affection abdominale aigiie, 
dilatation de l’estomac, débilité congénitale. L’histoire de sa ma 
ladie est la suivante: 

Elle est enfant unique, et le reste de la famille est sain. 
Elle est née deux a trois semaines avant terme, de manniére 
naturelle. Son poids & la naissance était 3,500 gr. On l’a nour 
rie au sein, exepté les derniers jours ot on lui a donné des mé- 
langes de lait. Elle a perdu du poids depuis sa naissance. I! 
n'y a pas eu de vomissements. Selles normales. Il n'y en a 
pourtant pas eu pendant les 48 heures qui ont précedé son entrée 
a l’hépital. Le jour de son entrée, deux selles aprés ingestion 
d’huile de ricin. Celles-ci étaient jaunes, un peu diluées, mais 
sans glaires ni sang. Pendant les 24 heures précédant |'entrée 
4a lhépital, il y a eu un peu de toux et température ascendante 
jusqu’a 39. Au cours de la derniére semaine avant l’entrée i 
l'hépital, l’abdomen a enflé de maniére constante, surtout les 
derniers jours. 

L’examen, lors de l’entrée a l’hépital, montre les conditions 
suivantes. Elle est petite et maigre, avec quelque dessication des 
téguments, le dos est velu, la peau du visage est ridée. L’ab 
domen est saillant, assez tendu et oblique, étant plus enflé vers 
le bas, & droit de l’ombilic que du cété gauche. Cette enflure 
est die A une tumeur globulaire tendue, élastique et non fluctu 
ante, dont la pointe arrondie est au-dessous 4 droite de l’ombilic 
et présente une largeur d’environ 5 em. Deli, la tumeur s'étend 
vers la céte costale gauche, s’élargissant vers le haut jusqu’éA une 
largeur de 7 a 8 cm. Cette tumeur ressemble, par sa concistance, 
i un intestin dilaté. A gauche de la tumeur on sent un corps 
dur dont le bord inférieur aigii est situé 4 un centimétre audes 
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sus de la créte illiaque gauche. Vers le haut cette tumeur (qu'on 
suppose étre la rate gonflée) disparait sous la céte costale gauche. 
La percussion sur cette tumeur est mate, tandis qu'il y a per- 
cussion tympanique sur le reste de l’abdomen. Aucun signe 
d’ascite. Le foie n’est pas dilaté. 

L’examen des organes pectoraux ne révéle rien d’anormal. 
La langue est chargée, mais l’inspection de la bouche et de la 
gorge ne montre rien d’anormal. A l’exploration rectale on ne 
sent aucune tumeur, le doigt raméne seulement un peu de ma- 
tiéres fécales vertes leg¢rement glaireuses, semi-liquides, pas de sang. 

Les jours suivantes on a de la peine A la faire boire et a 
lui tenir chaud; elle urine trés peu. On la nourrit avec de la 
souppe au babeurre et du lait de nourrice, on Jui fait des in- 
jéctions sous-cutanées d’eau salée. Ceci améliore un peu son état. 
A l’exeption d’un jour, il y a une selle quotidienne spontanée. 
Les selles sont en général, separées et glaireuses. Eructations 
isolées de temps en temps, mais pas de vomissements. L’urine 
ne contient ni albumine ni sucre, dans l’urine on trouve de nom- 
breux leucocytes mais, en outre, pas d’élements pathologiques. 
Hémoglobine 100 %. Réaction de tuberculine négative. On peut 
introduire une sonde dans le rectum jusqu’A une profondeur de 
16 cm., sans qu’il viemne de matiéres fécales par la sonde et sans 
que la tumeur diminue. 

Les jours suivants l’abdomen enfle constamment et la tumeur 
devient plus tendue. 

Le *°/9, huit jours aprés l'entrée A I’hdépital, il se produit 
une élevation de température jusqu’A 39, la malade devient dys- 
pnoique, et fait, & tout prendre, une impression trés misérable. 
L’éxamen ne revéle rien de nouveau, on ne trouve, specialement, 
rien d’anormal & l’examen des organes pectoraux. 

On entreprend une laparotomie explorative: on trouve l’esto- 
mac fortement dilaté en tous sens et entouré d’adhérences. On 
essaye d’éloigner celles-ci, pour examiner la partie pylorique. On 
n’y réussit pas et il faut suspendre l’opération, car la respiration 
se fait mal. Peu aprés le pouls et la respiration cessent. 

Autopsie 26.9. 31. 

A l’ouverture de la peau sur la surface antérieure de la 
poitrine on trouve une grande cavité sous-cutanée au cédté gauche 
du thorax et du cou. Elle s’étend en arriére de cclui-ci jusqu’en 
haut du crine et en bas du dos; dans cette cavité se trouve une 
certaine quantité de liquide brunatre et l'on peut suposer qu'il 
s'agit d’un abeés. Une partie de la paroi est enlevée pour la 
microscopie. <A l’ouverture de la cavité thoracique, on trouve dans 
la plévre gauche une certaine quantité de liquide. Ce liquide 
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présente le méme aspect que celui de la cavité mentionnée plus 
haut. Il y a une mince couche de fibrine sur la plévre gauche, 
rien sur la plévre droite. 

A l'ouverture de l’abdomen on trouve un volumineux estomac 
qui, de tous cété, est adhérent 4 l’entour. Les adhérences sont, 
sur la surface antérieure, rendues libres par l’opération. Aussi 
bien les organes thoraciques que les organes abdominaux sont 
tous enlevés et préparés. 


Fig. 1. Les deux estomaes remplis de liquide. 


A un examen suivant on constate ce qui suit: l'estomac, 
qui est volumineux, est situé avec environ un tiers, saillant en 
bas 4 travers un grand trou dans le mésocolon transverse, de telle 
sorte que le colon transverse s’étend au dessus de la face an- 
térieure de l’estomac, en suite de quoi, un tiers de l’estomac vient 
i se trouver au dessous du colon transverse. Cette partie de 
l'estomac a pressé en avant et en bas 4 droite le colon trans 
verse qui était devant lui, ainsi que la partie supérieure du colon 
ascendant, de telle sorte que la tumeur décrite dans le journal a 
été composée de ces élements. Le pylore, l’intestin gréle, le coe 
cum avec l'appendice, le colon et le rectum sont normaux. 
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On sépare l’aorte de l’oesophage, suivant le procédé habituel 
et on le trouve aussi normal dans la partie thoracique que dans 
la partie abdominale. Quand on veut séparer l’oesophage de la 
trachée, on constate la présence de deux tubes musculaires, que 
l'on peut facilement détacher de la trachée et aussi l'un de 
l'autre. Ces deux tubes musculaires passent au travers du méme 
trou dans le diaphragme et aboutissent, chacum pour soi dans 
l’estomac. Tous deux sont traversables pour les sondes jusqu’a 
l’estomac. On essaye ensuite d’injecter du liquide a_ travers 
chaque tube séparement, et l'on constate par 1d que l’estomac et 
partagé en deux cavités entre lesquelles il n'y a pas communica- 
tion. L’oesophage droit déscend dans une partie de |’estomac 
qui, quand on le remplit d’eau, se vide par le pylore, mais ne 
laisse pas l'eau pénétrer dans la cavité gauche de l’estomac. 
Cette cavite gauche (cardiale) de l’estomac peut étre remplie d’eau 
par le tube oesophagique gauche et ne peut étre vidée ni par le 
pylore ni par écoulement vers la cavité droite de l’estomac. 

Le pylore est normal. Pancréas normal, avee ductus Wir- 
sungii aboutissant au point normal. Le foie, la vesicule biliaire 
et les canaux biliaires sont normaux avec aboutissement normal 
dans le duodénum. Organes génitaux et urinaires normaux. 
Organes pectoraux: trachée normale sans trace de fistules oeso- 
phago-trachéales. Cour et pericarde normaux. A |’extrémité in- 
férieure du poumon droit, on trouve des bronchopneumonies dis- 
séminées, 


Examen microscopique. 


1) Tissu de l’estomac gauche (pris de la courbure majeure). 
La paroi semble étre d’épaisseur normale. A l'intérieur on voit 
une muqueuse étroite dans sa presque totalité, dont ]’épithélium, 
’ sa surface, est désquamé, et dont les glandes sont courtes assez 
droites, par endroits un peu ectastiques. La tunica propria est 
assez riche en cellules fixes. Sur des grandes étendues les glan- 
des manquent absolument. La muqueuse est ici trés amincie. 
On n’y voit nulle différentiation typique des glandes de la mu- 
queuse du fundus ou du _ pylore. Le muscularis mucosae est 
épaisse, la submuqueuse n’est pas augmenté en quantité. Des 
modifications inflammatoires certaines ne se montrent pas avec 
évidence. Dans la muqueuse, au contraire, on trouve des traces 
de formations folliculaires. 

2) Tissu de l’estomac droit. 

Ici la paroi, prise dans son ensemble, est un peu plus mince, 
et se distingue de la précédente en ce que la muqueuse est plus 
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haut, le muscularis mucosae beaucoup plus mince et la structure 
de la muqueuse plus normale, en ce qui concerne les parties in- 
férieures de l’estomac. Plus haut la muqueuse est étroite, presque 
dépourvue de glandes. Peu-’-peu l’épaisseur de la muqueuse 
s'accroit et les glandes se montrent en plus grand nombre; cel- 
les-ci sont toujours assez courtes, assez droites et assez peu ca 
ractéristiques. La muqueuse atteint sa plus grande épaisseur, en 
bas, vers le pylore; la on voit une différentiation des cellules, 


Fig. 2. L'estomac gauche vide, l'estomaec droit rempli. 


comme on le trouve dans le fundus. Plus au dessous d’une 
partie qui semble avoir été l’anneau pylorique, la muqueuse prend 
le caractére d'un duodénum normal. Ici se montre en outre des 
follicules. Le muscularis est naturel. Aucune modification in- 
flammatoire évidente. 

Les deux éléments de lestomac, sont, la ot ils se touchent, 
intimement liés l'un a l’autre par le fait que la musculature de 
l'un d’eux est partiellement renforeée par les traverses de l'autre, 
de telle sorte que les deux parois de l’estomac ont chacune sa 
muqueuse et sa submuqueuse mais un tissu musculaire commun. 
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Résumé: Les deux éléments de l’estomac partiellement soudés 
ont ainsi, en ce qui concerne le gauche, une muqueuse mince, non 
typique et des muscularis mucosae épaisés; la paroi de l’estomac 
droit est de dimensions plus normales. La muqueuse est un peu 
plus épaisse, mais aussi assez peu typique. Seulement vers le 
duodénum, on voit une muqueuse normale. 

Double éléments de l’estomac avee muqueuse hypoplastique 


nonearactéristique. 
(sign.) Svend Petri. 


Fig. 3. L'estomae droit vide, l'estomac gauche rempli. 


Les anomalies de construction de l’oesophage généralement 
décrites sont les suivantes. 

1) Agénésie, la ot, au lieu de l’oesophage, on trouve un 
solide cordon de tissu conjonctif qui relie la cavité buccale au 
cardia. 

2) Atrésie oesophagienne et fistule oesophago-trachéale. 

Cette anomalie est la plus fréquente. La partie orale de 
loesophage se termine en cul-de-sac, tandis que l'extrémité 
‘ardiale est en communication avec la trachée. 
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3) Fistules oesophago-oesophagiennes congénitales. 

Ici on trouve, a coté de l’oesophage, un tube épitélisé de 
longeur plus ou moins grande qui, en plusieures endroits est, 
par des petites ouvertures, en communication avec | oesophage. 

4) Sténoses avec ouvertures plus ou moins grandes, parfois 
entiérement obturées par une mince membrane. 

5) Les différentes formes de diverticules oesophagiens. 

J'ai trouvé dans la littérature médicale deux cas d'oeso- 
phage partiellement double, mais ces deux cas sont douteux. 
Dans le cas Kathes le malade souffrait d'un cancer de l'oe- 
sophage et avait été soumis a des sondages répétés, ce qui 
n'exlue pas la possibilité d'un produit artificiel. Dans le cas 
décrit par Kopp on trouvait un diverticule épitélisé oblong 
qui peut avoir été produit par une lésion causée par un corps 
étranger. 

Les formations doubles de l'oesophage et de l’estomac sont 
ainsi extrémement rares et si l'on cherche l’explication de telles 
formes doubles dans le développement du foetus, cette recherche 
présentera d’énormes difficultés. 

L'oesophage et l'estomac sont formés, comme on le sait, 
par l'intestin antérieur, qui peu-a-peu se pousse dans la partie 
antérieure du foetus et vient en communication avec la cavité 
buceale, qui est formée par une incurvation de l’ectoderme 
dans la partie faciale du foetus. L’intestin antérieur forme 
un tube fermé et n’est pas d'origine double. De la partie 
antérieure de l'intestin antérieur se pousse de bonne heure 
une masse de tissu, qui devient la trachée et les poumons et 
cela explique l'apparition relativement fréquente de fistules 
oesophago-tracheales. Il est, par contre, difficile de trouver 
une explication pour la formation d'un double oesophage et 
estomac et les essais qui ont été faits dans les cas ci-dessus 
mentionés ne me paraissent point satisfaisants. Qu’il puisse 
se produire des déchirures de l|'épithelium et qu'il en résulte, 
a cdté de loesophage, des kystes plus ou moins tubulaires, 
c'est un phénoméne que l’on connait d'autres groupes d'organes, 
mais qu'il se trouve deux tubes totalement séparés (distincts) 
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entourés chacun de son enveloppe musculaire, formée meso- 
dermalement, cela ne peut pas s’expliquer ainsi. 

La seule explication ayant quelque vraisemblence me parait 
étre qu'il s'agit d'une formation jumellaire partielle. L’enfant 


Fig. 4. L’estomac perforant mesocolon transverse. 


nen a presenté aucun signe sur sa surface, de méme que, ni 
dans la bouche, ni dans la gosier, on n'a trouvé de difformites 
pouvant avoir quelque signification dans ce sens. L'autopsie 
n'a malheureusement pas établi clairement dans quels rapports 
les deux extrémités buccales du tube digestif se trouvaient — 
et l'un envers l'autre, et envers le gosier. (uand l'autopsie 
a été faite, on s'est principalement attaché 4 l’apparence anor- 


7—33472. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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male des organes abdominaux et a leur disposition; c'est pour 
quoi on a préparé ces diverse organes avant de les disséquer, 
et, par la, on a découvert qu'il s'agissait d'une formation double 
intéressant aussi les organes du cou, qui n'avaient pas été en- 
levés. La grande cavité sous-cutanée (dont nous avons parleé) 
et qui était en partie remplie de liquide, a di se trouver en 
communication avec les parties supérieures de l'un des deux 
tubes digestifs et c'est peut-étre en omettant d examiner ce 
fait qu'on a perdu la possibilité d'une explication par double 
formation. 


Transactions of the Pediatric Section, 1932—1933. 


Edited by 


W. HERLITzZ, 


Secretary. 
Meeting at Stockholm Epidemic Hospital, February 12th, 1932. 
1. A. Licurensretn: Parainfectious encephalitis. 


A report was made on the cases of parainfectious encephalitis, 
myelitis and meningitis observed at the Stockholm Epidemic 
Hospital from 1924 to 1932 inclusive. In 1000 cases of measles, 
there were 4, and possibly 5 cases, one terminating fatally, and 
the rest in complete recovery. In 800 cases of chickenpox, there 
had been 5, of which one terminated fatally, the rest returning 
to health. In about 4500 cases of scarlet fever, there were 2 
cases of encephalitis, both returning to health. 

The lecturer mentioned the highly varying clinical picture 
and the examination of the spinal fluid in these cases, and em- 
phasised the value of a determination of the spinal sugar in the 
differential diagnosis. 

Concerning the prognosis, no permanent effects of the disease 
had been observed in any case. 


2. N. On dissecting osteochondritis. 

Discussion. 

A. LICHTENSTEIN: In those cases of dissecting osteochon- 
dritis that I have had occasion to observe, the patients at times 
had most intense pain, but in spite of this, repeated objective 
examination of the joints revealed nothing abnormal. It was not 
until later that local tenderness could be demonstrated. Radio- 
graphy has disclosed the character of the disease. It seems to 
me, therefore, that there is reason to keep this disease in mind 
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whenever there is apparent disparity between the subjective pain 
and the objective findings. 


3. <A. LICHTENSTEIN: A case of haemolytic jaundice with grave 
anaemia in a brother and sister. 


The lecturer described two cases of haemolytic jaundice in a 
brother and sister, both of whom exhibited a high degree of 
anaemia, with respective values of haemoglobin, 28, and red 
corpuscles 1.8 million, and haemoglobin 18, and red corpuscles 
1.21 million; haemolysis set in at 0.80 and 0.75 per cent sodium 
chloride. This was an inheritance from the father, who did, to 
be sure, present a normal blood picture and no symptoms other 
wise, but exhibited incipient haemolysis at 0.70 per cent NaCl. 
In connection with these cases, the lecturer discussed the symp 
tomatology, diagnosis and treatment of this disease. 


Discussion. 


A. Lycuou: I know personally both the cases the lecturer 
has described. On my visit, the one case resembled appendicitis; 
the general condition was very good, and the patient was lively 
and not in the least fatigued, though pale. The first three days 
after the onset of the acute abdominal symptoms, there was 
progressive improvement. After this, there was a sudden turn 
for the worse, and when I saw the patient on the fifth day of 
illness, she was pale, had severe pains, and was very exhausted; 
the impression given was a grave one. I regard the extraordinary 
rapidity with which the disease developed as very remarkable. 
The child's brother suffered with chronic jaundice and enlargement 
of the spleen, and I thought it probable that the girl had the 
same disease as the boy. On the maternal side ofthe father’s 
family, there had also been a fair number of cases of disease of 
the liver, which had been regarded as gallstones. 


A. LICHTENSTEIN: In my lecture, I did not enter upon the 
investigation of the heredity in the father’s family, since it has 
not yet been concluded. I may say even now, however, that in 
the maternal line of the father’s family, there was a strikingly 
large number of cases diagnosed as liver or bile passage affections, 
as well as in an earlier generation, a case of enlarged spleen 
diagnosed in youth, and remaining unchanged throughout the 
patient’s life. 

C. W. Heruitrz: Our knowledge of extirpation of the spleen 
in the treatment of haemolytic jaundice has been of great im 


ny 
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portance in our theories of the pathogenesis of jaundice. The 
function of the reticulo-endothelial system with regard to biliru- 
binogenesis may, among other factors, be studied with advantage 
in just this disease. 

A few years ago, it was no doubt regarded as practically 
certain that the excretion of bromosulphalein injected into the 
blood passages was to be considered exclusively as a result of 
the function of the liver cells. Arguments have now been ad- 
vanced suggesting that the excretion of this stain is by no means 
specifically connected with the liver cells, but probably with the 
reticulo-endothelial system. At any rate, the bromosulphalein 
test is of great theoretic value in cases of haemolytic jaundice, 
in which, as we know, the reticulo-endothelial system is supposed 
to function normally, on the whole. Only very few such tests 
are known to have been made. A few years ago, I published 
in the Acta Paediatrica a report of three such cases, in which 
the bromosulphalein test was normal. It would be of value if 
the two cases reported by the lecturer could also be tested thus. 


4. ©. GYLLENSWARD: On inherited bone fragility and blue sclerae. 


5. §&. ANDERSSON: Demonstration of a blood specimen from a case 
of tropical malaria. 

Discussion. 

A. LICHTENSTEIN mentioned a case of malaria in a child of 
three months infected within the country. The probable source 
was a seaman who had the disease. We must therefore take into 
account this possibility of the development of native malaria in 
children. 


6. A. LICHTENSTEIN: Some remarks on erythema infectiosum in con 


nection with cases occurring at the time of speaking in Stockholm. 


In connection with ‘about ten cases recently observed, the 
lecturer spoke on the symptom complex and differential diagnosis 
of erythema infectiosum. 


Meeting at the Crown Princess Louise’s Nursing Home, March 11, 1932. 


1. <A. Gunruer: Report on two cases of post-vaccinal complications 
of the central nervous system. 
Case 1. A boy aged 5 '/2. Vaccinated May 13th, 1931. 
Three spots were inoculated, as usual, and the child reacted with 
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fever after about a week. From May 23rd on, he was afebrile, 
and seemed entirely well the next few days. On the morning 
of the 27th, he complained of a headache, and his temperature 
was 39.7° C.; in the afternoon he had convulsions. The headache 
persisted for some days, the temperature remained around 40° C., 
and the patient slept almost four days at a stretch. On the 
evening of the 31st, the doctor observed stiffness of the neck and 
sent the patient on to the Crown Princess Louise Nursing Home, 
where he was admitted next day. At that time, he had three 
deep sores at the site of inoculation, and felt pain on moving 
his arm. He was quite lucid, but seemed tired, and wanted to 
be left alone. He lay on his side with his knees drawn up. 


Distinct stiffness of the neck, Kernig and Laségue +. Reflexes 
normal. No diplopia, ataxia or paralysis. Lumbar puncture: 


pressure 140, clear fluid, Pandy and Nonne +. Sugar 0.060 per 
cent (blood sugar 0.112). 90 cells, chiefly mononuclear. Culture 
and guinea pig test negative. The patient was afebrile for his 
entire hospital stay. Tuberculin test negative (Mantoux 0.3 mgm.). 
Discharged well on June 30th. 

A week after his return home, he got a stubborn fever. 
Readmitted to the hospital on July 380th, he gave a positive 
Pirquet reaction, and had a glandular infiltrate in the hilus. 
Admitted to a sanatorium on August 15th. 

Case 2. Boy aged 6 '/2. Vaccinated February Ist, 1932. 
Inspected February 8th, had two pustules, but no fever. Feb. 
%th—11th, he had high fever, above 39° C. Feb. 10th, delirious. 
Feb. 12th, the patient was afebrile and could even leave his bed 
for short times together, but next day, he was apathetic and 
unwilling to get up. He said he saw double, and the parents 
observed that »the left pupil had turned in towards the root of 
the nose»; he could not walk, and fumbled beside objects he 
wanted to seize. In the evening, these symptoms disappeared. 
On Feb. 14th, double vision returned, disappeared in the course 
of the day, and then returned again in the evening. The child 
also complained of headache and nausea, but did not vomit. 
Feb. 12th—15th, the maximum temperature was 37.5° ©. 

Admitted to hospital Feb. 15th. On the left arm there were 
2 pustules with a central crust, in the armpit tender glands. The 
patient was lucid and knew his surroundings, but seemed tired. No 
diplopia, nor any symptoms of meningitis or ataxia. Reflexes normal. 
Lumbar puncture: pressure, 140. Clear fluid, albumin reactions 
negative, no cells. Spinal sugar: 0.057 per cent (blood sugar 0.087). 
W. r. negative in blood and spinal fluid. Culture (at State 
Medical Institute) negative. The patient was afebrile during his 
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entire hospital stay, negative reaction to Pirquet and Mantoux 
(0.8 mgm.). Gradually he became livelier. One day there was 
transient diplopia, but no other objective symptoms of the nervous 
system. Discharged Feb. 21st. 

The patient was demonstrated at the meeting. He had oc- 
casionally squinted at home, but had otherwise been healthy. 


Discussion. 

N. MALMBERG: The section has previously considered the 
question whether, by vaccination at a certain age, it is more 
likely that complications of the central nervous system may be 
avoided than by vaccination at other ages. In the case just 
reported, Prof. Jundell stated it as his opinion that children should 
preferably be vaccinated in early infaney. In accordance with 
this opinion, I quite recently made a number of vaccinations in 
the second to eighth weeks of life. There was intense pustular 
development, but the area was small, and in most cases the tem- 
perature was only slightly raised; in only two cases was it 38° C., 
and in one 38.4. The infants went on gaining weight normally. 
In view of this experience and observations made in other quarters 
concerning the greater frequency of vaccination encephalitis in 
older children, the question arises whether it would not be ad- 
visable to vaccinate children in early infancy, provided the con- 
ditions are otherwise favourable. 

Not long ago, I saw the report of the English vaccination 
committee dealing with these problems in England for 1928—1929. 
In the course of this length of time, there had been 90 cases of 
complication of the central nervous system after vaccination. 
There was also one case of encephalitis following smallpox, in 
which the symptom complex was exactly the same as in vacci- 
nation encephalitis. Usually the symptoms in the latter appeared 
2 to 15 days after vaccination, with an average of 10.2 days. 
Of 25 such cases (autopsies made), 23 had been vaccinated for 
the first time. In the course of these two years, there had been 
23,352 cases of smallpox in England, with 81 deaths. Of the 
90 cases with nervous complications, 83 were vaccinated for the 
first time. The mortality in vaccination encephalitis was 50 per 
cent, and the youngest patient with this complication was 1 year 
8 months old. 


A. LANDAU: I have 4 cases of post-vaccinal complications of 
the central nervous system, 3 of them observed at the Gothen- 
burg Children’s Hospital, and one at the Gothenburg Epidemic 
Hospital. 
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Case 1.' Boy aged 7. Vaccine fever on the eighth day. 
On the 11th day, abdominal pain and vomiting, and on the 
12th, the temperature was 39° C. Around the site of vaccination 
there was a considerable cyanotic reddening. On the 13th day, 
the boy’s general condition was poor. General cyanosis, brief 
general, clonic convulsions. Kernig negative, no abdominal reflexes 
could be elicited, Babinski positive, tendon and periosteal reflexes 
lively. The child died the same day. In autopsy, increased dural 
pressure was found. The brain was flabby and oedematous, with 
both perivascular infiltrates of mononuclear cells and infiltrates in 
the brain substance itself, the latter more abundant than is usual 
in enecephalitis lethargica. 

Case 2.' Boy aged 6. On the 12th day, he had headaches, 
fever, vomiting, general restlessness and clonic convulsions. No 
catarrhal symptoms. On the 15th day, he was admitted to the 
hospital, and presented local pustules and secondary ones. He 
was apathetic, and reacted only slightly to noise; facial paresis, 
stiff neck. Kernig positive. No abdominal reflexes, tendon and 
periosteal reflexes lively. Lumbar puncture: pressure 150 mm., 
36 cells, of which 80 per cent were mononuclear. Died in con- 
vulsions. The autopsy findings were the same as in case 1. 

Case 3. Boy aged 7. This child was febrile at the usual 
time, and then afebrile for a few days. On the 13th day, he 
had again fever up to 40° C. On the 14th day, he was soporific. 
Kernig positive, stiff neck. Tendon reflexes normal, Babinski 
negative. In the spinal fluid, Pandy was positive, 5 cells. The 
patient died in coma and convulsions. Treated with intravenous 
and intralumbar injections of 50 ¢.e. convalescents’ serum, without 
effect. Autopsy findings as in the preceding cases. 

Case 4. Girl, aged 7. Taken ill the 13th day with fever 
up to 39° C., chills, apathy. Stiff neck, no abdominal reflexes, 
Babinski positive. Tendon reflexes normal. Lumbar pressure, 
250 mm.; 10—15 cells; Pandy negative. On admission, 7 c.c. 
2 per cent trypaflavin solution were given intravenously. The 
apathy began to recede on the 17th day, after which the fever 
began to fall. On the 21st day, the patient was apparently fully 
recovered, This last case was reminiscent of serous meningitis. 

We see thus that in all these cases, the patient was taken 
ill with extreme symptoms on the 11th to 13th day. Whether 
or not the patient that recovered was affected by the trypaflavin, 
it is impossible to say. 


' Both these cases were described by WALLGREN before the Society 
for Internal Medicine (in August, 1929). 
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In conclusion, I should like to touch on a special question 
in this connection. Knowing the attitude of most parents to these 
problems, would it not be desirable to make special stipulations 
regarding the vaccination of only children? Should not more 
elastic regulations be applied here? I should be interested to 
hear the opinions of my colleagues. 


2. N. MALMBERG: T'wo cases of hydronephrosis. 
3. D. Morbillous otitis. 


4. J. Srrom: A micromethod for ascertaining the suspension stability, 
statistically compared with the Westergren method. 


5. G. Anzin: The blood picture in diabetic coma. 


6. <A. GUNTHER: An investigation into the methods of determining 
the blood calcium. 


This investigation was made with the object of testing 
SCHIMMELPFENG’s statement that in analysis by the Kramer- 
Tisdall method, the duration of the effect of ammonium oxalate 
on the serum is of significance for the accuracy of the method. 
In about one hundred double tests, the lecturer had found an 
experimental error of at most only 0.0005 per cent. Only in tests 
in which the action of the oxalate on the serum was restricted 
to half an hour was it possible to demonstrate between the then 
obtained value and the corresponding 24-hour value a difference 
exceeding the experimental error. In the remaining tests, in which 
the serum was kept in an oxalate solution for from 1 to 23 hours, 
there were no differences exceeding the experimental error, but 
the figures could be interpreted as indicating that the results 
were more reliable when the ammonium oxalate was allowed to 
act on the serum for more than 12 hours. 


Meeting at the General Children’s Hospital, April 15th, 1932. 
1. J. JUNDELL: A case of primary chronic polyarthritis. 
2. I. JuNDELL: On vaccination fever. 
3.  U. HsArne: On the transportation of mother’s milk. 


4. I. JuNpDELL & H. Maanusson: The blood content of phosphorus 
and calcium in children with caried and healthy teeth. 
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5. 1. JuNDELL: Experience gained in the use of isolation tents. 


6. H. MaGnusson: The treatment of anaemia in children by copper 
and iron. 


The first to have demonstrated the importance of copper in 
the treatment of anaemia was the American H. Sreennock. He 
and his co-workers showed that alimentary anaemia induced in 
rats and rabbits could be cured solely by the administration of 
cow's milk to which had been added some of the inorganic iron 
salts common in the market. If, however, these salts were care 
fully purified, there was no effect on the anaemia at all. Experi 
ments were also made with ashes of cabbage and lettuce leaves, 
and with spirits distilled from them; both proved therapeutically 
efficacious. Even ashes of the spirit had effect. The conclusion 
was drawn from these experiments that experimental cow’s milk 
anaemia was due to the absence of certain inorganic components 
in the milk. With the purpose of reaching a fuller explanation, 
they continued their experiments, now using only rats. Previous 
investigators had been able to produce cow's milk anaemia in 
rats only in the second or third generation. STEENBOCK and his 
assistants proved that under certain conditions, typical alimentary 
anaemia could also be produced in the first generation of rats. 
Their procedure was the following: At the age of three or four 
weeks, the young were weaned and placed on a diet of milk 
exclusively from cows fed on wheat hay and a mixture of wheat 
and gluten. After 6 to 8 weeks on this milk diet, all the ani- 
mals exhibited pronounced alimentary anaemia with a decided 
reduction in haemoglobin. These experiments gave added support 
to the earlier observations. 

A number of pure iron salts (chloride, sulphate, .acetate, ci 
trate and phosphate) were examined, and it was found that these 
salts, given in such quantities that each animal received 0.5 mgm. 
iron daily, did not affect the haemoglobin content of the blood. 
Dried ox liver was also examined, and was found very efficacious, 
The question was now: does the liver contain an organically or 
inorganically active component? In the experiments mentioned 
above, on ashes of lettuce leaves, an inorganically active com- 
ponent had already been found. The liver preparation was re 
duced to ashes, and these tested and found to be a highly effec 
tive therapeutic agent. Hydrochloric acid extracted from this ash 
was also tested and this, too, was highly efficacious. The liver 
preparation was given in such quantities that each animal received 


daily 0.5 mgm. iron (the same amount as in the tests of pure 
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iron salts). The corelusion was now drawn that the ashes and 
the extract of ashes as well as iron must contain some other 
inorganic component or components necessary for the development 
of haemoglobin. Further experiments were made with a number 
of different substances to find the active component. Thus, we 
tested copper, zine, chromium, nickel, germanium, cobalt, lead, 
antimony, tin, cadmium, mercury, manganese and arsenic. Of 
all these, copper alone was specifically efficacious. Arsenic pro- 
duced a slight and rapidly subsiding increase in the development 
of haemoglobin. None of the others had any effect on the haemo- 
globin. In the testing of these substances, the rats were in ad- 
dition to cow's milk given 0.5 mgm. iron daily (the same as in 
all the previous experiments). The optimal therapeutic effect was 
obtained by the addition of 0.05—0.1 mgm. copper daily. 

Contrary to STEENBOCK and his assistants, who consider 
copper specifically efficacious, other authors, e. g., Myers and 
BEARD, believe that other substances as well, such as arsenic and 
manganese, act in the same way. To obtain a therapeutic effect, 
the latter authors also believe it is necessary to give the copper, 
arsenic or manganese in quantities which stand in a certain pro- 
portion to the amount of iron administered. 

A short time after the publication of the tests of the effect 
of copper in alimentary anaemia in rats, this remedy began to 
be used in clinical practice. 

In 1930, H. W. Josepus published a paper on anaemia in 
infancy, and in some of his cases of post-infectious and alimen- 
tary anaemia, the iron-copper treatment seems to have been useful. 
He gave 10 per cent solutions of ammonioferric citrate (2 ¢.c. to 
the kilogram of the body's weight), and 0.5 per cent solutions of 
copper sulphate (1 ¢.c. to the kilogram). 

The same year, E. 8S. MILLS published a paper on the iron- 
copper treatment of 10 adults with idiopathic anaemia of a hypo- 
chromatic type. He used capsules containing 0.2 gm. ferrous 
carbonate, 1.5 mgm. copper sulphate and 0.017 gm. phenolphthalein. 
Three capsules were given daily. 

In November, 1930, Scuirr and his assistants reported 4 
cases of anaemia in infants treated with copper. These infants 
were twice daily given 20 drops of a 1 per cent solution of 
CuSo, .5H,O, i.e., about 5 mgm. copper daily. Under this treat- 
ment, the blood picture improved. 

The same authors also treated anaemia in premature children 
with copper, and with copper and iron. In these cases, they 
found no effects from the treatment. 

In 1931, Lewis published 34 cases of secondary anaemia in 
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children, treated with iron and copper. The children were kept 
under observation for from 1 to 3 months before the treatment 
vas begun. After this ferrous carbonate (0.1—0.4 gm. daily) was 
given for 2——-4 weeks, and then possibly 1 or 2 teaspoons 3 times 
daily of a '/2 per cent solution of Cu.So,.5H,O (1—2 egm. 
copper daily). Haemoglobin and red corpuscles were determined 
once a week. As a rule, both the haemoglobin and the red cor 
puscles did increase under treatment with ferrous carbonate, but 
not as much as when copper was also added. The effect varied 
very much in the different cases, however. It was apparently 
most pronounced in cases of alimentary anaemia. Usually the 
haemoglobin increased somewhat more slowly than the red cor- 
puscles, but in some cases, the condition was reversed. The first 
signs of improvement were improvement in the appetite, an in 
crease in weight and a better general condition. 

The clinical investigations into the effect of copper on anae 
mia hitherto made are not in very good agreement, and of the 
investigations mentioned above, only that of Lewis seems con 
vincing, though not absolutely. 

I give here two cases of anaemia treated with iron and 
copper. 

Case 1. N.E.K., a boy born Dec. 26th, 1919. Admitted to 
the General Children’s Hospital Oct. 3rd, 1931 on a diagnosis of 
anaemia. The patient, who had previously (Nov. 14th, 1930 
Feb. 19th, 1931) been treated here on the same diagnosis, had 


since Jan. 10th, 1931, been given ferrum reductum, 0.25 gm. 3 


to 4 times daily. In the course of this time, the patient had 
improved somewhat, but often felt tired and listless, and only 
with difficulty got through his school work. Between Jan. 10th 


and Oct. 3rd, 1931, the haemoglobin increased from 40 to 50 
per cent (corrected Sahli test); the red corpuscles rose from 3.5 to 
5 million, and the weight increased from 25 to 26 kg. 

Condition Oct. 3rd. The patient was perceptibly fatigued; 
skin very pale, with a touch of yellow; mucous membranes pale. 

Superficial lymphatic glands: On the neck, in the armpits and in 
the groins, several glands the size of grains. Bone system normal. 
Throat normal. Heart: light systolic murmur increasing upwards, 
otherwise nothing pathological. Lungs normal. Abdomen: slightly 
expanded, otherwise normal. Liver and spleen not palpable. 
Reflexes normal. Urine: Heller negative, Almén negative and 
Schlesinger negative. No sediment. Blood: Huemoglobin 50 per 
cent (corrected Sahli test). Red corpuscles 5.2 million, white cor 
puscles, 6000. Differential blood count: neutrophile cells, 60 per 
cent; lymphocytes, 35 per cent, monocytes, 4.5 per cent, eosino 
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phile cells, 0.5 per cent. Slight anisocytosis and poikilocytosis. 
Test meal: total achylia. 

Moro’s test negative. 

The patient was placed on a mixed diet with 10 drops di- 
luted hydrochloric acid 3 times daily. On Oct. 6th, treatment 
was begun with ferrum reductum, 0.25 gm. 4 times daily, and 
this dose was then gradually increased so that from the 17th 
October on, the patient was getting 0.75 gm. ferrum reductum 
1 times daily. This dose was then retained for almost six weeks, 
until Nov. 27th. During this time, the general condition was 
distinctly improved; the patient grew livelier and less tired, and 
his weight increased from 26.4 to 28 kg. 


Blood. Condition Oct. 15th Hb. 54% Red corp. 5.3 million 
» 27th 57 >» 5.2 
Nov. 9th 58 5.5 » 
» 19th 60 5.8 
26th 60 5.5 > 


On Nov. 27th, in addition to the iron, 1 teaspoon of a 1 per 
cent solution of CuSo,.5H,O was given twice daily. 


Blood. Condition Nov. 30th Hb. 70% Red corp. 5.5 million 


Dec. 4th 76 » 5.5 
7th 81 5.4 
11th 93 5.6 
19th 9] 5.4 


Shortly after the institution of copper treatment, the patient 
had a strikingly improved appetite; he was livelier and was up 
all day without tiring, as before. He was discharged Dec. 19th; 
he had been up and about since the 3rd, and during the copper 
treatment, his weight had increased from 28 to 29 kg.; at his 
discharge, his skin was still very pale. The patient was afebrile 
during his entire hospital stay. After his discharge, he was 
examined three times, during a period when he was getting no 
medicine. 


1932 
Blood. Condition Jan. 16th Hb. 92% Red corp. 5.2 million 
Feb. 6th 94 » 5.0 
March 29th 89 » 5.1 


it 
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At the last examination, the patient was no longer pale, and 
had been going to school since his discharge. 

Case 2. B.E.A., a boy born Dee. 15th, 1930; weight at 
birth, 3400 gm. Brought to the General Children’s Hospital, out 
patient department, March 2nd, 1932. The mother thought the 
child had looked ailing for some time, and could not persuade it 
to eat other than liquid or almost liquid food. History. Breast 
fed for six months, then bottle-fed only; recently the child had 
been getting 7 dl. milk, 70 to 8O gm. oatmeal broth, and a little 
mashed banana or potato in milk each day. With the exception 
of slight colds a few times, the patient had never been ill. No 
known exposure to tuberculosis. 

Condition. Weight 9800 gm.; temperature 36.9° C. The child 
was strikingly pale and thin; it sat and stood without support, 
walked with difficulty, and watched its surroundings with interest. 
The skin was very pale, but without a yellow tinge. The visible 
mucous membranes were very pale. Flesh flabby, tonicity somewhat 
reduced. Superficial lymphatic glands not enlarged. Throat normal. 
Heart: systolic murmur over the pulmonary artery. Lungs normal. 
Abdomen: Liver and spleen not palpable. Reflexes normal. 

Blood; Haemoglobin 36 per cent (corrected Sahli test). Red 
corpuscles 3.25 million. The red corpuscles were pale; no men 
tionable anisocytosis or poikilocytosis; very few nucleated red 
corpuscles, relative lymphocytosis. Moro negative. 

Test breakfast (200 gm. diluted oat broth) yielded 33 c.e. 
Congo 7; phenolphthalein 16. Giinzburg’s test positive. 

On March 4th, the patient was placed on ferrum reductum, 
0.15 three times daily, and diluted hydrochloric acid, 5 drops 
three times daily; no change was made in the diet. 


Blood. Condition March 10th Hb 35% _ Red corp: 3.4 million 
18th 38 3.5 
24th 30 » 3.8 
April Ist 44 » 3.7 


On April Ist, the child weighed 10,100 gm. 

On the same day, in addition to the previous treatment, the 
child was twice daily given a 1 per cent solution CuSo, . 5H,O. 
He was examined again on April 7th, with the following results: 
haemoglobin 53 per cent, red corpuscles 4.2 million. Weight, 
10,500 gm. According to the mother, his appetite had greatly 
increased since the administration of copper, and he had often 
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wanted food between meals, — something that had never happened 
before. 

April 13th. Weight 10,600 gm. Haemoglobin 59 per cent, 
red corpuscles 4.7 million. The patient was still very pale. 

In both these cases of anaemia, the iron-copper treatment 
had an undoubted effect. The fact that not a ferrous salt, but 
ferrum reductum and hydrochloric acid, was used was because 
the first of these cases was for a long time kept on ferrum re- 
ductum, with such good effects that the other patient was treated 
in the same way. Two further cases of anaemia of another type 
were also treated thus, but with no perceptible result. 

What copper salts should be used? The only one that has 
hitherto been used clinically is CuSo,.5H,O, in solutions of from 
'/z to 1 per cent. But other copper salts may no doubt also be 
used with advantage. In animal experiments, a number of diffe- 
rent copper salts (especially chloride) have been in use, and no 
difference in their efficacy could be shown. Even finelyground 
metallic copper has been used to advantage. 

What are the proper copper doses? STEENBOCK and his as- 
sistants found an optimal effect on 0.05 to 0.1 mgm. metallic 
copper daily per animal in their experiments on rats. This is 
equivalent to 1—-2 mgm. daily to each kilogram of the body’s 
weight. The cases treated here received as a rule 1 mgm. daily 
to the kilogram, case 1, weighing 26 kg., 25 mgm., and case 2, 
10 kg., 10 mgm. How shall the copper be given? This is a 
very important practical question. The copper salts have an ex- 
tremely unpleasant taste of verdigris which often causes nausea. 
It is very difficult to get the patient to take CuSo, solutions as 
such, even when they are highly diluted. Another disadvantage 
is that the copper salt acts as a caustic on the gastric mucous 
membrane, and as an emetic. If the CuSo, solution is given in 
this form, the patient will often vomit it at once, even when the 
small doses mentioned here are given, and sometimes even when 
given immediately after meals. Both these disadvantages have 
been neutralised in a fairly satisfactory manner. All copper salts 
show great affinity to proteins, which bind them. The taste is 
hereby also slightly improved, and the caustic action on the 
gastric mucous membrane is lessened. The rule has been to 
give the copper salts mixed with protein (proton, casein-sodium, 
or the like) immediately after or in small portions during meals. 
In this way, the doses for older children could be doubled without 
discomfort to the patients. 
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Meeting at the Children’s Department, Upsala Academic Hospital, May 28th, 
1932. 


1. I. THoruina: Some observations on morbus maculosus Werlhofii. 


Discussion. 

I. JUNDELL: The observation reported that accidental infec 
tions may improve certain types of haemorrhagic diathesis sug 
gest to me that systematic clinical and experimental research 
should be undertaken into the possibility of influencing these 
diseases by means of certain bacterial products (toxins or endo 
toxins). The first step in such research would be to study how 
certain such substances affect the number of thrombocytes when 
injected into healthy persons or patients suffering from certain 
diseases. Since clinical observation has hitherto shown that an 
gina and the like, in particular, have sometimes a favourable 
effect on diseases of the Werlhof type, the natural thing to do 
is to start by testing streptococcal products. Since, moreover, it 
is now easy to obtain anywhere such a streptococcal product that 
is fairly accurately titrated with regard to concentration and 
effect — I refer to streptococcal toxin and streptococcal vaccine, 
as well as the mixture of streptococcal toxin and dead _ strepto 
cocei which has for a number of years been used in many coun 
tries for testing the Dick reaction and for prophylactic immuni- 
sation to searlet fever —, it would be most suitable to begin by 
studying these products, and then possibly proceeding to others 
of an analogous or different origin. It is not unlikely that in 
this way a valuable method of systematic treatment for certain 
forms of haemorrhagic diathesis might be discovered. 


2. O. Brarr: A case of morbillar encephalitis. 
3. SS. HERMANSSON: A case of coeliaca. 


4. U. HsArne: Some doubtful cases of tuberculosis. 


Meeting at the Crown Princess Louise Nursing Home, October 14th, 1932. 
1. Agenda. O. BiLLavist elected chairman for 1932—1933. 
2 J. Strom: Three cases of morbus maculosus Werlhofit. 


Two hundred years ago, WERLHOF described the morbus 
maculosus haemorrhagicus, but it was not until the last two de 
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cades that this disease has been more fully investigated, above 
all by Frank (essential thrombopenia), GLANZMANN (hereditary 
haemorrhagic thrombasthenia) and Scuuttz (thrombopenic pur- 
pura). The chief characteristic of the disease, thrombopenia, was 
discovered as early as 1881 by BroumM, and six years later, prob- 
ably independently of him, by Denys. In 1900, HAYEmM demon- 
strated the non-retractility of the coagula in this disease (irretrac- 
tilité du caillot). 

When one has seen several cases of essential thrombopenia, 
one is struck by the different course the disease may take in 
different cases. The three cases I am about to describe are an 
example of this. FRANK groups essential thrombopenia on the 
basis of the course into an acute, a recidivating (or intermittent) 
and a chronic form. 

Acute cases are rare, and are characterised by a single attack 
of the disease, which usually subsides again very quickly, some- 
times so quickly that there is a thrombocyte crisis, according 
to FRANK. One can never be sure, however, that fresh attacks 
will not appear, since relapses have been observed after inter- 
vals of ten years. 

In the recidivating form, the haemorrhagic attacks appear 
time and again after a longer or shorter interval. In the inter- 
vals, the patients are quite well, and show no departure from 
the normal, either clinically or haematologically. 

The chronic form, which is the commonest, also runs its 
course with exacerbation, but may be demonstrated at any time 
during the latent stage by the presence of thrombopenia and a 
tendency to haemorrhage. The spontaneous manifestations may 
disappear, but the diathesis remains unaltered. There is a con- 
stant reduction of thrombocytes, and when the number happens 
to fall below the critical value of 35,000, spontaneous symptoms 
will appear. FRANK admits, however, that all kinds of transi- 
tional forms exist. 

Case 1. A girl aged 7. Admitted to the Crown Princess 
Louise Nursing Home in July, 1982. July 11th, a loose upper 
incisor was extracted, and heavy bleeding all through the night 
followed. The next few days, the child was found to have 
bruises on different parts of the body, and small petechiae here 
and there. 

On admission, she had numerous bluishly discoloured areas 
of skin on the lower part of the back and stomach, the anterior 
surfaces of the legs, and a rather large haematoma on the upper 
lip. All over the body, with no special site of predilection, there 
were superficial haemorrhages ranging in size from pinhead to 
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pea. There were a number of small petechiae on the mucous 
membrane of the cheek and the left conjunctiva. The general 
condition was good, no fever. 

Blood examination: Time of bleeding, Duke's test, 17 mi 
nutes. Coagulation, 5 minutes. Coagular retractility (tested on 
a watch-glass) set in after 12 hours, increasing slowly for 2 days. 
Rumpel-Leede +++. Pin prick test +++. Thrombocytes 
70,000. 

The patient thus presented the typical picture of the mor 
bus Werlhofii, with a greatly lengthened period of bleeding, nor 
mal coagulation time, thrombopenia, and practically abolished 
coagular retractility, as well as the abnormal vascular reactions 
typical of this disease. 

After a fortnight, there was a sudden improvement. There 
were no fresh haemorrhages, and the thrombocytes rose to nor 
mal values in a week. 

This case may thus be regarded as an example of FRANK’s 
acute essential thrombopenia. 

Case 2. This was also a girl aged 7. On June 2nd, 1932, 
pinhead-sized spots were observed on the patient's legs and neck. 
Gradually bruises appeared on the body, and at the same time, 
the nose and gums began to bleed. No fever, isolated vomiting, 
good general condition. 

Admitted to the hospital June 2Ist. Examination the same 
day revealed petechiae and superficial skin haemorrahages of up 
to the size of peas all over the body, especially dense on the 
thighs and lower part of the legs, the upper part of the chest 
and back, and the face. On the lower part of the legs and on 
the chest there were several subcutaneous haematomata of varying 
sizes. There were fairly numerous small haemorrhages on the 
mucous membrane of the cheeks, the hard and soft .palate, the 
tonsils and the posterior part of the pharynx. 

Blood: Time of bleeding 20 minutes, time of coagulation 5 
minutes. No coagular retractility. Lumpel-Leede + ++. Pin 
prick test +++. Thrombocytes 70,000. 

The haemorrhages of the skin and mucous membranes gra 
dually ceased. Between July %th and 13th, there was heavy 
bleeding from the walls of the urinary passages, though with no 
signs of nephritis, and on July 19th, a violent intestinal haemor 
rhage lasting till the 22nd. 

After this there was no further bleeding, and all clinical 
signs of the disease disappeared. The thrombopenia, however, 
was still unaltered more than two months after the onset. of the 
disease, and the case may therefore be considered chronic. Va 
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rious means were tried to produce thrombocytosis, but without 
success. 

On September 2nd, the patient contracted angina, which was 
greeted with satisfaction in this case, since it is known that an 
infection may precede an attack of the morbus Werlhofi, but 
that as a rule, infections do not aggravate the course, but rather 
the reverse. This happened in this case too, the thrombocytes 
increasing the very day after the onset of the infection to 300,000. 
At the last examination on October 23rd, their number was 
220,000. Together with the increase in thrombocytes, the coa- 
gular retractility became normal. The thrombopenia was thus 
cured in this case by the infection. 

Case 3. A girl aged 10. This case represents chronic es- 
sential thrombopenia, possibly a _ transitional form between the 
recidivating and chronic forms. 

The disease set in in March 1927. The child was at that 
time being treated at the Crown Princess Louise Nursing Home 
under a diagnosis of purpura haemorhagica. The thrombocyte 
values were reduced and the time of bleeding lengthened; clinic- 
ally this was also unmistakably a case of morbus Werlhofii. 

In May 1929 and November 1930, there were fresh attacks 
of the disease. The child was then healthy until April of this 
year, when she suffered from severe epistaxis and cutaneous 
haemorrhage. She was treated for a month at the hospital, but 
grew rapidly worse, in spite of transfusions and X-ray treatment. 
Extirpation of the spleen was suggested, but the parents refused, 
and the patient was taken home. <A week later, she was ad- 
mitted to the Crown Princess Louise Nursing Home. 

On admission June 2nd, the patient's general condition was 
very much affected and she had severe haemorrhages from nose 
and gums. The whole first month her condition was extremely 
poor. Her nose bled almost constantly, and local blood-stilling 
treatment gave only temporary results. She had a high fever, 
which is not usually a symptom of the morbus Werlhofii, but no 
other cause for it could be discovered. A blood transfusion made 
on admission had no perceptible effect. Between June 16th and 
July Ist, she was given 10 intramuscular injections of her mo- 
ther’s blood, and gradually a considerable improvement set in. 
The nose-bleeding ceased, the fever sank, and the general condi 
tion became rapidly better. 

After a slight exacerbation at the end of July, the child’s 
condition improved more and more. At the time of admission, 
her haemoglobin value was 26 per cent, and is now 70. She has 
gained 10 kg. in weight, and her general condition is good. 
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There is, however, no corresponding improvement in her 
thrombocyte values nor in the remaining symptoms of the dis 
ease. The thrombocyte values remain between 30,000 and 
40,000. She has constant petechial bleeding both in the skin 
and the mucous membranes. The time of bleeding is one hour. 
There is practically no coagular retractility —- according to the 
Fonio method, it is 1 mm. The patient exhibits every sign of 
deficient capillary resistance. 

It happened that this patient also contracted angina, but 
unfortunately, the effect was not as good as in the previous case. 
On the first day, there was an insignificant rise in the thrombo 
cytes, but this was followed by a fall. All the other symp 
toms of thrombopenia also remained unaltered. There was not, 
however, any deterioration of her general condition, nor any in 
creased tendency to spontaneous bleeding. 

To judge from these two cases, the effect of an infection is 
not always the same. In a milder and earlier stage of the dis 
ease, an infection may apparently produce thrombocytosis, but 
not in more advanced cases, as in the last. 

As far as the treatment is concerned, great care must be 
taken in the estimation of the measures taken. My first case 
shows how rapidly spontaneous subsiding of the symptoms may 
take place. Radiotherapy is warmly recommended in many quar 
ters. If such treatment had been given in this case, the effect 
would undoubtedly have been regarded as excellent. Here in 
Sweden, such treatment has been in use, but experience seems 
to show it is very unsatisfactory, as Prof. THORLING also pointed 
out at the meeting of the Paediatric Section in Upsala last spring 
In my last case, radiotherapy was resorted to, but the effect was 
to worsen, rather than to improve things. The only treatment 
as to the excellent results of which there is general agreement 
is extirpation of the spleen. This is followed at once by a rapid 
increase in the thrombocytes, and simultaneous cessation of the 
spontaneous haemorrhages. The effect on the thrombocytes is 
not permanent, however, and after some time, they diminish 
again, but curiously enough, this is not accompanied by reap 
pearance of the other symptoms. 


Discussion. 

I. Tuortina: I am reminded of some eases of this disease 
which were more fully reported at the meeting of the Paediatric 
Section last May. One of these took the recidivating form in 
which on three different occasions an accidental infection (twice 
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angina and once measles) introduced a rapid improvement which 
persisted for several months, as long the patient had no relapse; 
after other relapses, there was a general spontaneous subsiding 
of symptoms. In the other case of a chronic type, there was 
never any such infection. The disease was protracted, until 
finally, in May 1932, splenectomy was performed with good re- 
sults, which were still in force at a post-operative examination 
2 or 3 months later. 


G. Heriitz: I had occasion to see the boy with morbus 
Werlhofii mentioned by Prof. THORLING, in whom the spleen was 
extirpated, a few months after the operation. According to the 
father, he had been perfectly healthy sinece his discharge, had 
taken part in athletics during the summer, and had shown no 
signs of an increased tendency to bleeding. On examination, he 
exhibited no signs of the disease either. As for the thrombocyte 
value in the blood, I eannot recall offhand what the exact figures 
were, but they were above, rather than below the normal, and 
otherwise, too, the blood picture presented nothing pathological. 


EK. PERMAN: According to what I have ascertained, the last 
of the three cases described had a_ blood transfusion by the 
Jeanbreau method (with citrate). Perey’s method of giving the 
blood in a_paraffined vessel without citrate is obviously to be 
preferred in such cases. 


J. SrroM: With regard to the tendency to bleeding in essen- 
tial thrombopenia, I am entirely in agreement with Prof. TuHor- 
LING that it is more dependent on the quality than on the quan- 
tity of the thrombocytes. Naturally, pathological types of thrombo- 
cytes are numerous in essential thrombopenia, and no doubt 
to a large extent cause the difficulty of counting them that there 
is in this disease as compared to normal conditions. I should 
like to point out also that I could find a pronounced tendency 
to bleeding when there was a certain number of thrombocytes in 
one phase of the disease, but that this tendency then disappeared 
in spite of an equal degree of thrombopenia. A_ perceptible im- 
provement in the appearance of the thrombocytes can then be 
observed instead. 


3. G. ANZEN: Three children of the same family with haemophilia. 


Since we have at present no less than 5 cases of haemo- 
philia at the clinic, three of which are children of the same 
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family, I feel justified in making a brief memorandum of this 
disease. 

$y haemophilia, we mean a congenital disease, originating 
principally in a hereditary constitutional anomaly, of which the 
most striking symptom is frequent, violent bleeding which it is 
very difficult to still, and which most commonly sets in after 
traumata of various kinds, though sometimes also spontaneously. 
The disease is often accompanied by chronic alteration of the 
joints. The heredity is recessive and bound to one sex, only 
males exhibiting the characteristic symptoms, but not females. 
In addition to the hereditary form, there are also sporadic cases 
of haemophilia due to mutation. 

The first known cases of haemophilia are mentioned as far 
back as the second century A. D., the religious writings of the 
Jews giving certain instructions in connection with ritual cireum 
cision indicating that already at that time, they had observed 
this disease, and endeavoured to take steps against its deleterious 
effects. 

The first to demonstrate the hereditary character of the dis 
ease was the American physician Orro, of Philadelphia, who 
described the Smith-Sheppard family. Since then, numbers of 
authors have dealt with this disease, and among those who con 
tributed to the solution of the problem of haemophilia, I may 
mention NAssk, ScHONLEIN, PLATE, LENz, LosseEN, and more re 
cently K. H. BAvER, BucuraA and SCHLOESSMAN, 

The clinical picture of haemophilia consists in the tendency 
to haemorrhages, and the difficulty of stilling them. We dis 
tinguish between traumatic and spontaneous haemorrhage. The 
former are commonest in the mouth, in detachment of the um 
bilical cord, and in circumcision. WINOGRADOVS in 1924 mentioned 
a Jewish family in the Ukraine which in this way lost no less 
than 10 of its masculine members. 

As for spontaneous bleeding, there are authorities who deny 
its existence, but there is unmistakable evidence for it. It usu 
ally takes the form of a haemorrhage from the kidneys, bladder 
or joints. 

The loss of blood in haemophilia is usually extreme. Ex 
haustion is finally reached, and it is often this that saves the 
life of the patient by reducing the blood pressure and thus leading 
to cessation of the bleeding. 

Particularly characteristic of haemophilic bleeding is the 
tendency to cease at the normal bleeding time, and start in again 
later. Pauses of as much as 12 hours have been observed, and 
in such circumstances, the impression given is often that of a 
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fresh haemorrhage rather than a delayed one. In operation on 
haemophiliacs, post-operative bleeding often appears hours after 
the wound has been sutured. 

Typical of haemophilic wound healing is the development of 
granulation. We find very much delayed healing, and the deve- 
lopment of a surplus of inferior granular tissue, so that some- 
times a diagnosis of polypi is made on a haemophilic wound. 

The joint changes are in a class by themselves. They even- 
tually lead to the characteristic bleeders’ joints, which sooner or 
later are found in all bleeders. The haemorrhages are almost 
always consequences of traumata, and the alteration is therefore 
most common in the joints most exposed to injury, viz., the 
knees and elbows. FRANZ KONIG distinguishes 3 stages: 1. The 
haemorrhage itself. 2. The stage of inflammation. 3. Regressive 
alteration. As a result of the latter, we get necrosis in the car- 
tilage of the joints, destruction and loss of substance. On this 
basis, arthritis deformans gradually develops, sometimes with 
contracture and displacement. 

The actual cause of the disease is probably deficient coagu- 
lation. Haemophile coagula exhibit a flabbier construction than 
normal blood, and a greater tendency to dissolution than to ag- 
gregation. The firmness of the thrombi is diminished to 50— 
100 gm. as against the normal 250—300 gm. The retractility 
is also less, being 3—4 mm. as against the normal 6—8. To 
explain these alterations, an inferiority has been assumed in the 
cells of the body or the thrombocytes, which apparently do not 
secrete a sufficient amount of coagulating substance. 

In haemophiliacs, the bleeding time is usually normal, though 
cases have been reported in the literature in which the time was 
prolonged. 

Haemophilia has been shown to be recessive and bound to 
one sex. We know that in man, the male is heterozygotic and 
the female homozygotic, i.e., the chromosomes in the male are 
xy, in the female «#. The haemophilic hereditary factor is bound 
to the x» chromosome, which is then designated «’. The geneo- 
logical diagram of a haemophilie man and a healthy woman is 
therefore the following: 


Children: «2 + xy. The girls will be so-called conductors. 
Marriage between a healthy man and a conductor gives 


x + vy + + xy. 


" 
, 
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The third possibility is that a haemophilic man marries a 
conductor. Such cases have occurred, as in the well-known bleeder 
family Mampel, but the daughters have nevertheless always 
been healthy. To explain this, K. H. BAUER assumed that the 
diseased factor in double intensity (x’x’) is fatal, the so-called 
lethal factor. And indeed, it is not improbable that a hereditary 
factor which singly produces fatal haemorrhage may in double 
intensity cause death at an early embryonic stage. 

Occasionally, we find cases in which there is no heredity to 
fall back on. These we call sporadic cases. It has not been 
possible to discern any clinical differences between these and the 
hereditary cases, except that the symptoms in the former are 
more pronounced than in the latter. Since we have discovered 
that an anomaly in the heredity is the cause of haemophilia, the 
development of fresh haemophilia cases must be conditioned by 
a change in the inherited qualities. This change we call an 
idiokinetic hereditary change, or mutation. 

Morphologically, it has not been possible to explain haemo 
philia, in spite of a some autopsy cases. SAHLI assumed the 
existence of a chemical defect in the protoplasm, and was thus 
the first to range haemophilia with the constitutional anomalies. 

There is an increase in the resistance and rate of sinking 
of the red corpuscles. The viscousness is normal, as are the 
reduction in alkalinity and freezing-point. The fibrin content is 
also normal. The calcium content in the blood was raised in 
our cases, and RAGNAR BERG believes he has found the same to 
be true of the sodium chloride. Lack of trypanozoid substances 
has also been demonstrated in the blood of haemophiliacs. Blood 
group determination has revealed that the patients most com 
monly belong to groups A and O. Our cases belonged to O. All 
the capillary tests were negative. In our cases, the number of 
thrombocytes was slightly increased. The morphological condi- 
tions in the blood were otherwise normal. 

Since this disease is due to an anomaly in the heredity, we 
shall never find an effective treatment, but must confine ourselves 
to an endeavour to make these hereditary tendencies as harmless 
and tolerable to the patient as possible. 


4. N. MALMBERG: a) A case of progressive muscular dystrophy. 


A boy aged 7 '/2. Father unknown. In the mother’s family, 


there were no known cases of muscle or nerve disease. <A_half- 
brother, aged 11, is healthy. Delivery was normal, weight at 
birth 3500 gm. The boy developed late, not beginning to walk 
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and talk until the age of 2 years. He had always been delicate. 
Ever since he began to walk, it was noticed that his legs were 
very weak. He was never able to walk and run like other 
children, and could only with difficulty rise from a recumbent 
position. He walked with his legs wide and a stumbling gait; 
the slightest obstacle (such as leaving the curb for the pavement) 
was enough to make him fall. His foster-parents, with whom 
he had been placed in infancy, thought he seemed late in his 
mental development as well. As far as was known, he had not 
had any infectious diseases. 

Condition. The boy’s weight was that of a child of 3 or 4, 
and his height that of a five-years old one. Proportions normal. 
None of the external traits typical of endocrine disturbance. The 
patient’s muscles were considerably atrophied, especially those of 
the shoulder girdle, but also of the upper arms and the legs, in 
particular the extensor muscles. The muscles of the calves, on 
the other hand, were fairly well developed, but neither there 
nor anywhere else were there signs of genuine pseudo-hypertrophy. 
The muscles of the face were normal. The gross strength was 
greatly reduced. The typical »loose shoulders» and a suggestion 
of winged scapulae. There was no lordosis. There was no con- 
tracture, though in lying down, the feet were in the position of 
a ballet-dancer’s. On rising to his feet from his back, the pa- 
tient went through the motions typical of this disease. Tendon 
and periosteal reflexes were weak, but could be elicited. No 
fibrillar muscular twitching was observed. Galvanic irritability 
showed approximately normal values, possibly a certain tendency 
to diminished strength. No degeneration reaction. Tuberculin 
test and W.r. negative. Ca in the serum on two occasions 
11.6 mgm. per cent; P was 3.7 and 4.7 mgm. per cent respec- 
tively. Lumbar pressure, 50 mm., clear fluid, no cells, Pandy 
negative. Ca, 8.2 mgm. per cent. Glucose 0.048 per cent in 
spinal fluid, 0.094 per cent in the blood. Internal organs normal. 
Mentally somewhat undeveloped (possibly due to patient's sur- 
roundings). 


Glucose toleration 


8 (fasting) 0.080 
8.35 , 0.174 
9.05 » 0.158 
9.35 » 0.154 
10.05 » 0.120 
10.45 » 0.067 
11.05 » 0.083 
11.35 > 0.083 


12.05 » 0.087 
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In the course of the six weeks for which the patient was 
under observation, his condition possibly improved somewhat. 
He gained 1 kg. in weight. He was treated with careful mas 
sage and exercises as well as electrotherapy. His gait seemed a 
little better, and he was more easily able to raise himself up 
without moving his hands up his legs to the same extent as at 


Fig. 1. 


the time of admission. Occasionally he was able to rise without 
support from his legs or knees. 

This case may be regarded as unmistakably one of distinct, 
though not very advanced, progressive muscular dystrophy. An 
other possibility, the only other, might be poliomyelitis, but | 
could find no reason to suppose there had been such a disease 
to give rise to this symptom complex. 

In view of the fact that progressive muscular dystrophy is, 
among other things, connected with endocrine disturbances, the 


P 
* 
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comparatively high calcium values in the blood serum of this 
patient are of interest. As a matter of fact, Brock & Kay (Arch. 
int. Med., 1921) and Mossera (Klin. Wochenschr., 1930) found 
hypercaleaemia among the disturbances of the metabolism in this 
disease. MosBERG also found a delayed return of the blood sugar 
curve after glucose testing. There was nothing of this kind in 
the present case, though possibly a slight tendency in this di- 
rection, the blood sugar value being still after two hours 0.120, 
as against the initial value of 0.080. In a subsequent test, the 
blood sugar did not return to its initial value until after 2 '/2 
hours. 

The improvement observed in the patient's condition is cer- 
tainly only temporary. In view of the early appearance of the 
disease, progression of the symptoms must no doubt be expected, 
and the prognosis in all probability be regarded as poor. 


b) A case of secondary vaccinia. 


A brother of the patient’s had been vaccinated Aug. 24th, 
1932, and on inspection Aug. 31st, had enormous pustules and 
several smaller ones. On Sept. 2nd, the patient, aged 1 '/2, was 
found to have a blister on his upper lip near the corner of the 
mouth. The patient had occasionally lain in the same bed as 
his vaccinated brother, and had_ besides a persistent habit of 
sucking his fingers. The blister grew larger and turned pustular. 
On Sept. 9th, the temperature was 40° C. and next day 39.3; 
the right cheek was covered with a flush that started at the 
corner of the mouth. The patient was admitted to the hospital 
Sept. 11th; on the mucous membrane of the upper lip there was 
a pustule the size of a bean, a dirty greenish yellow in colour, 
extending from almost the centre of the lip to the corner of the 
mouth. The upper lip and right corner of the mouth presented 
a considerable oedematous swelling, and the skin of the cheek 
nearest the mouth on an area about 3 cm. across was very 
swollen and flushed, resembling erysipelas. In the middle of the 
tongue there was a pustule measuring about 1 em. across, and 
to the right of the tip of the tongue, there was another indented 
pustule, the size of a pea, and a cleaner greyish yellow in colour. 
The history and the clinical picture of a pock-like eruption with 
a circumscribed area on the cheek at once indicated the diagnosis 
of secondary vaccinia. Next day the temperature fell, and the 
patient then remained afebrile. For the next few days, the red- 
dened area increased (see illustration, taken Sept. 13th), but also 
paled. The oedema of the lip disappeared, and the pustule there 
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contracted. The rapid healing was striking. As early as the 
17th September, the crust on the lip was gone, there was no 
infiltration, and only a slight depression of the mucous membrane 
yas visible. The eruption on the tongue had fallen away a few 
dayes earlier without leaving any perceptible scars in the mucous 
membrane. 

This case shows a remarkable difference between the manner 
of healing of a vaccine pustule in the mucous membrane and in 
the skin. I have mentioned this case also as an example of 
the complications that may arise in prophylactic smallpox vac 
cination. 


5. E. A. R. BAvER-ALBRECHTSON: a) A case of herpes tonsurans 
treated with Trichophytin. 


A boy aged 8. The mother observed that the boy had an 
eruption round the waist, and this had spread and penetrated 
the deeper layers. Several of the boy’s schoolfellows had similar 
eruptions. Condition: Across the left half of the face, there were 
several bright red maculae covered with crusts. Similar ones 
were to be found over the hip-bone, on the back, on the left 
knee-joint, and on the thumb and index finger of the right hand. 
The case was treated with injections of Trichophytin, an extract 
of Trichophyton cultures prepared by the Serotherapeutisches In 
stitul in Vienna. Trichophytin is in use both for diagnosis and 
therapy. The preparation is on the market in packets of 5 am 
poules, each containing | ¢.c. in concentrations of 1: 50, 1: 40, 
1:30, 1:20 and 1:10. For diagnostic purposes, 0.1 c.c. of the 
1:50 concentration is injected intracutaneously into the arm. If 
trychophytosis is present, the patient reacts with a cutaneous 
papule resembling that in a positive Mantoux reaction.. 

According to the instructions, Trichophytin should be used 
in injection together with local treatment. In this case, only 
injections were given. Twelve hours after the first intracutan- 
eous injection of 0.1 ec. of the 1:50 concentration into the 
arm, a distinct papule appeared. Control tests on persons not 
suffering from trichophytosis elicited no reaction. Since there 
yas no reactivation of existing foci after 3 days, V0.1 ¢.c. of the 
1:50 concentration was again injected into two different parts 
of the arm. Treatment was continued with 3 injections every 
three days of 0.1 ¢.c. in increasingly strong doses of 1:40, 1:30, 
1:20 and 1:10. After three weeks, the patient was discharged 
without symptoms. 
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b) A case of oxycephalus. 


The pointed skull is a variation of the tower skull, and de- 
velops, like this and other similar skull alterations, through pre- 
mature ossification of the sutures. 

The typical feature of this deformity is that the head is 
much higher than normal. At the site of the anterior fontanelle, 
there is often an elevation like a crista. The circumference of 
the head is usually normal, sometimes even less than normal. 
The forehead is high and narrow. Not seldom there is more or 
less pronounced exophthalmos, a listless expression of face, and 
adenoid vegetation. Rachitic alteration of the skeleton is a com- 
mon finding, and sometimes there are deformities like syndactylia 
and the like. 

Certain ocular changes may also be found, e.g., nystagmus, 
rigidity of the pupils, reduced acuity of vision, which often pro- 
ceeds slowly or suddenly into amaurosis. Choked disc is present 
in the early stages, atrophy of the optic nerve in the later ones. 
Cerebral pressure is sometimes increased. Headaches are ap- 
parently a common symptom. 

Boys are more often affected than girls. The mental con- 
dition is usually normal. The skull deformity appears during 
the first 3 years while the changes in vision do not set in until 
later, usually at the age of 5 or 6. 

The etiology is unknown. Developmental defects, foetal 
meningitis and hereditary factors have been suggested. Sometimes 
several children in the same family may have these skull alte- 
rations. 

The visional disturbances have been explained by the in- 
creased intracranial pressure, but in a number of cases, no such 
increase could be shown, and yet there were pronounced changes 
in the vision. In a few cases, the optic foramina were at autopsy 
found to be narrow, and the visual disturbance was then supposed 
to be due to compression of the optic nerve. Treatment: In early 
cases, before optic atrophy has appeared, trepanation (» Balken- 
stich») may be useful. Circular craniotomy has also been tried 
to relieve the intracranial pressure. 

Case description. Boy aged 2 years, 11 months. Delivery 
normal. The child walked at 14 months, but said only a few 
words. <A sister was healthy. The parents had not noticed the 
abnormal shape of the head. Condition. Distinetly protruding 
eyeballs, mostly on the right, and adenoid facies. A large pharynx 
tonsil was palpated. The throat tonsils were not enlarged. 
Skeleton: The forehead was steep. Circumference of the head 
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48 em., of the chest 51 em. At the site of the anterior fonta- 
nelle, there was an elevation about the size of an almond, and 
as hard as a bone. At the site of the suture between the tem 
poral and frontal bones, there were slight, bony elevations. 
Distinct rosary. Harrison’s groove; slight epiphyseal elevation. 
Tibiae slightly bent. Reflexes: Babinski doubtful bilaterally. 
Cremasteric positive on the right, negative on the left. Equal 
papilli react to light. Nystagmus when the glance was turned 
far to right or left. Kyebottoms: papilli cloudy on both sides. 

Lumbar puncture: Pressure 170 mm. Hg., 10 ¢.c. clear fluid. 
Nonne and Pandy negative. Final pressure 130 mm., no cells 
W. r. in blood and spinal fluid negative. 

No treatment has been given as yet. 

Radiograms reveal oxycephalus with distinct fossae digitatae. 
The cranial bones are thin, especially on the skull-cap. The sella 
is enlarged, owing to the increased intracranial pressure. The 
entire region around the sella is depressed. No visible suprasellar 
tumours. The frontoparietal sutures fused, the lambdoid suture 
and posterior part of the sagittal suture open. 

It is thus possible for the skull to grow backwards and 


downwards. 
6. EK. PerMan & N. GYLLENSVARD: On avertin anaesthesia. 


7. G. ANZEN: Experience of lacarnol in the treatment of attacks 
resembling angina pectoris in children. 


In the course of the last few years, especially in connection 
with HABERLAND’'s first papers of 1924, many publications have 
been made dealing with preparations of heart or skeletal muscle, 
and their effect on the action of the heart. These were chiefly 
physiological investigations on animals and on preparations of the 
cardiac vessels. It was found that so-called cardiac »hormones 
released, strengthened and hastened the pulse, but also dilated 
the vessels, especially the coronary ones. 

Recently, a number of clinical investigations have been made 
with these cardiac »hormones» under the name of Hormocardiol, 
Carnigen, ete. The most widely used remedy at present is La 
earnol, which has been found very efficacious, especially in scle 
rotic angina pectoris. In syphilitic angina pectoris, on the other 
hand, it is entirely ineffective. The active component in Lacarnol 
is probably not a hormone, but adenosin-phosphoric acid. Several 
authors report cases of extrasystolic arrhythmia which disappeared 
after treatment with Lacarnol. Since we have found no cases of 
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children described in the literature, we think it may be of in- 
terest to mention a few such, since in the majority of our cases, 
we were able to cure very severe affections resembling angina 
pectoris. 

Our first case was that of a girl of 12 with endocarditis, 
who had extremely severe attacks of pain several times daily, 
which could not be alleviated by the ordinary remedies available. 
As soon as Lacarnol was given, however (10 drops twice daily), 
the pain was at once relieved. Since then, we have used this 
remedy in many cases, and always with the same striking effect. 
We could find no by-effects on the blood pressure, nor any other 
unfavourable effects. Lacarnol is given per os before breakfast, 
which is not difficult, since the remedy has a very good taste. 


Discussion. 

I. JUNDELL: In connection with Dr. ANZEN’s report, I should 
like to mention that in the last few years, I have frequently 
given Lacarnol either per os or subcutaneously to patients suffering 
with arteriosclerotic affections. I have no absolute opinion as to 
the value of the remedy, since the subjective improvement men- 
tioned by some patients with angina pectoris may have been due 
to mental influences. Il was most struck with 2 patients who 
suffered with intermittent limping, plainly due to vascular scle- 
rosis, and showed great improvement of this symptom after treat- 
ment with Lacarnol. 

Since Lacarnol is intended to be taken for a long time, I 
have, in conjunction with Dr. MAGNUssoN, undertaken an investi- 
gation on mice treated for a long time with Lacarnol, to ascertain 
whether they might have incurred any cardiac injuries. This 
investigation, which was begun a year ago, is not yet concluded. 


8. E. Emitter: A case of a bladder tumour. 


9. PermMAn: Subcutaneous injection of Perabrodil for pyelography 
in childhood. 


Discussion. 

G. GRONBERGER: In excretion urography with subcutaneous 
Perabrodil, I used 100 ¢.c. 5 per cent Perabrodil injected in four 
places, two pectorally and two femorally. To alleviate the rather 
intense pain of infiltration, especially for atrophic children, I add 
0.6 gm. novocain without adrenalin to 100 ¢.c. Perabrodil solu- 
tion. The desired effect was obtained, and the roentgenologist 
could not find that excretion was slowed down during urography. 
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Meeting at the Eugenia Home, November 18th, 1932. 


1. E. G. Asptunp: On_ the treatment of paralytic loose-jointedness. 


2. Tu. Heppora: a) Two cases of chondrodystrophia. 


b) A case of dwarfed growth. 
3. EE. G. AspLUND: Some cases of congenital bone fragility. 
4. Tu. Heppora: A case of symmetrical gangrene. 
5. E. G. AspLunp: Two cases of congenital femoral defect. 


Meeting at the Norrtull Hospital, December 12th, 1932. 


1. I. JUNDELL: A case of leontiasis ossea. 


Discussion. 

W. WERNsTEDT: With regard to the discussion of the boy's 
mental development, | would say that we who have been in daily 
contact with him have the definite opinion that he is to be con- 
sidered entirely normal. His present look of idiocy and his clumsy 
behaviour are caused both by the remarkable alteration of the 
facial bones, and thereby of the face itself, and by the child’s 
feeling that he is in a strange and unusual position where, lack 
ing sight and hearing, he feels at a loss. Under ordinary cir 
cumstances, however, he is always fully occupied handling and 
playing with toys and other objects quite as well as an entirely 
normal child would do with bandaged eyes. It is his sense of 
touch that guides him here, and he exploits it to the full. It is 
not unusual to see him lightly touch his lips or cheeks with the 
object in order still more to intensify his sensations, and his 
expression is then distinetly thoughtful. 


A. WILton: In connection with Prof. JUNDELL’s interesting 
observation that in this case of leontiasis ossea, the clavicle as 
well as the bones of the face and skull, presents radiologically 
demonstrable alteration, I should like to make a contribution to 
the discussion. 

I have myself for some years been working with bone and 
dental pathology, and have objected to the grouping of the bone 
system diseases according to their clinical or patho-anatomical 
pictures. Instead, I group them on the basis of their pathogenesis, 
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and have been able to distinguish two groups, which I call the 
scorbutic and the rachitic groups. These terms refer, not to the 
etiological aspect, but to the biological, i.e., to the type of 
disturbance displayed by the cell (or, according to HANSEN-HiGa- 
qvist, the endoplasmic region) in its biological activity. 

Before the osteoblast can produce physiological bone tissue, 
it must be developed or differentiated. At first, only precollagen 
can be produced, i. e., the substance present in embryonal con- 
nective tissue. In the next stage of development, collagen is 
produced, that is, fibrillar connective tissue, and then homoge- 
neous collagen or osteoid. It is not until the last stage that the 
osteoblast can bind the collagen with calcium salts, whereby 


N. 
R. 
n r 
N. = normal course of differentiation 
t. = deloyed differentiation in rickets 
n normal breadth of the osteoid seam 
r = same breadth in rickets 
Fig. 2. 


osseous tissue develops. The diseases of the rachitic group are 
characterised by an abnormally slow such process of differentia- 
tion, and all the patho-anatomical changes may be ascribed to 
this circumstance. I would call attention here only to the broad 
osteoid sutures characteristic of rickets, which may be explained 
by the following diagram. 

Such a slowing-down of the differentiation may take place 
when some hormone or vitamin which has a hastenig effect on 
the process of differentiation is lacking. Examples of such bio- 
catalysts are the parathyroid hormone and vitamin D, which have 
the same biological effect; I have therefore combined them in 
one group, which may be called that of focal biocatalysts. 

The general theory is that the vitamins are taken into the 
secretory organs, and are preliminary stages to the hormones. 
Certain observations apparently argue against such a conception, 


9—33472. Acta pediatrica. Vol. XV. 


= 
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and suggest that the parathyroid hormone and vitamin D may 
replace each other. I advance the following. arguments in support 
of this supposition. 

1) Extirpation of the thyroid produces identical changes with 
vitamin D deficiency, that is to say, rickets (ExpuEIM and others). 

2) After extirpation of the parathyroid, these changes will 
not appear if the experimental animal is fed vitamin D (CAMEL 
and others). 

3) If a healthy animal is given surplus doses of vitamin D, 
an inactivity atrophy of the parathyroid follows (AGpUnR). 

1) In rickets produced by vitamin D deficiency, hypertrophy 
of the parathyroid follows Rirrer and Berasrranp) 

The differentiation may be slowed down, however, not only 
by a deficiency of focal catalysts, but also by a surplus of such 
biocatalysts as act antagonistically to these. As an example of 
such biocatalysts, [| may mention vitamin C, which hastens the 
development of the endoplasmic region, and belongs to the group 
I call plasmic catalysts. 

If an endoplasmic region is to develop physiologically, a cer 
tain definite ratio is necessary between focal and plasmic cata 
lysts. If this relation is disturbed, there will be disturbances 
in the development, and patho-anatomical processes will result 
If the ratio between focal and plasmic catalysts is abnormally 
small, rachitic diseases will develop, and if it is abnormally large, 
there will be scorbutie ones. In the former group we may range 
chondrodystrophia foetalis, rickets, osteomalacia puerperalis and 
puerperal dental alteration. 

These diseases are merely symptom complexes produced by 
the action of the injurious factor at different stages of an indivi 
dual’s development. The patho-anatomical changes are dependent 
not only on the ratio between focal and plasmic catalysts, but 
also on the age and degree of differentation of the tissue. <A 
lack of focal catalysts or a surplus of plasmic ones is located at 
aun early stage in the development in the little differentiated 
connective tissues (eartilage), but with progressive development, 
the maximal changes move up towards the more highly differen 


tiated tissues (cartilage — chondrodystrophia foetalis, cartilage 
and bone — /riih-rachitis bone rachitis tarda, bone and teeth 


puerperal osteomalacia and puerperal dental alteration). 

Since, as I have mentioned, the plasmic catalysts have an 
antagonistic effect, the conditions will in a deficiency of these or 
a surplus of focal catalysts be reversed, the maximal changes 
appearing at an early stage in the most highly differentiated con 
nective tissues (teeth and bones — osteogenesis imperfecta), and 
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moving during the progressive development towards the less diffe- 
rentiated tissues (bone Moller-Barlow, ostitis fibrosa, leontiasis, 
ete.) and bone and cartilage (scurvy, acromegaly). 

The time is too short to allow me to deal more fully with 
these interesting problems, and I shall confine myself to men- 
tioning that in foetal chondrodystrophia, I have shown that the 
cranial and facial bones and the clavicle are least effected by 
the alteration, i.e., the retardation in growth, and that this is 
due to the fact that these bones have the least power of growth. 
From what has been said, the conclusion may be drawn that the 
seorbutic diseases would exhibit reversed conditions; Prof. JuN- 
DELL’s Observation that in leontiasis ossea, the clavicle also shows 
changes is of the greatest interest. I have not found this men- 
tioned in the literature previously, and it is this that has elicited 
my contribution to the discussion. 

Like other skeletal diseases of this type, leontiasis ossea is 
thus probably also produced by either a surplus of nuclear cata 
lysts, e.g., parathyroid hyperplasia, or a deficiency of plasmic 
catalysts, and perhaps equilibrium can be obtained by the ad- 
ministration of the latter. 


2. W. Wernstept: a) A case of intestinal infantilism (?) 


A boy, weighing 3500 gm. at birth, developed poorly on 
mixed feeding. Though no pronounced dyspepsia was observed, 
there gradually developed a condition very like that of intestinal 
infantilism. At 5 months, the abdomen, which had begun to 
swell at 3 '/: months, was considerably enlarged, the bowel mo- 
vements were voluminous, though very little or not at all mucous, 
the nutrition was poor and the flesh flabby (weight at 5 months 
4430 gm.), the skin was pale, with a watery and oedematous 
look, and the osseous system was strikingly decalcified, though 
with no rachitic alteration. Since the child did not improve 
either on mother’s milk or various cow’s milk mixtures (e.g. a 
butter gruel), the child was placed on a banana diet (150—170 
gm. mashed banana) plus mother’s milk plus 100 to 200 gm. 
skim milk. On this diet, the patient gained 1550 gm. in less 
than 2 months, and in another month, during which he was 
weaned from the breast to gruels and mashes, with the same 
amount of banana mash, he gained 630 gm. The child’s general 
condition became excellent, and he has become lively and wide- 
awake, with good colour and nutrition. The abdomen is still 
very large, however. 
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b) A nervous case with a remarkable skin reflex. 


A child of 5 months had ever since its birth exhibited symp 
toms reminiscent of the consequences of intracranial haemorrhage 
in connection with delivery (rigidity, convulsions, tremor and on 
admission, lumbar puncture indicating an old haemorrhage). What 
especially caught my attention was a remarkable reflex which 
was first observed in the arm movements I occasionally made on 
the child to test the rigidity in my tours of inspection. On 
bending one arm, I found that the chin on the same side was 
jerked upwards. <A _ closer inspection of this phenomenon, how 
ever, showed me that it was a skin reflex, and not a muscle or 
joint reflex. A light touch anywhere on the skin of the arm 
would regularly elicit this jerking in the same side of the chin 
The reflex has remained constant for several months since it was 
first observed. 

(Since demonstration, the child died, and autopsy proved 
that this was a case of hydranencephaly. A fuller report is be- 
ing prepared by Dr. MAGNusson.) 


3. H. Enasrrém: A case of primary, chronic polyarthritis. 


A girl aged 5 years, 2 months, belonging to a rheumatic 
family. Previous diseases: whooping cough 1928, measles and 
chicken-pox, July and August 1932. The patient has always 
been delicate, pale, and has easily caught cold; occasionally she 
has had a sore throat. About 2 years ago, she had a swelling 
of the first interphalangeal joint of the third finger of the left 
hand. Last spring, the family thought they observed slight 
swelling in other fingers as well. In June, the knee-joints be 
gan to swell. Two weeks before the patient’s admission to the 
Norrtull Hospital (Oct. 31st), she had been in bed, and complained 
of stiffness and pain in her finger and knee joints, as well as 
in the left wrist and elbow joints. The report on her condition 
at entrance mentions that the general condition was slightly 
affected, the throat reddened, a number of teeth were caried, 
flesh and muscles slightly reduced; lymphatic glands, abdomen, 
nervous system, mental condition normal; in the lungs there 
were some bronchitic rales, otherwise nothing pathological. A 
faint systolic murmur could be heard over the heart, fairly ir 
regular in character. Local condition of the left hand: The first 
phalanx of the.third finger was generally rather broad. There 
was a distinct swelling of the first interphalangeal joint as well 
as reduced motility in this joint. Right hand: Distinct swelling 
of the first interphalangeal joints of the 2nd, 3rd and 4th fin 
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gers, but without palpably reduced motility. Both knee-joints 
somewhat diffusely swollen, a little more medially from the 
patella; the bursae of the joint were also involved in the pro- 
cess. Only slight pain when the affected joints were moved. 
Urine and blood, nothing pathological. Temperature slightly sub- 
febrile. Suspension stability: Nov. 2nd, 13 mm. (1 hour, 35 mm.) 
2 hours. Nov. 30th, 5 mm. (1 hour, 20 mm.) 2 hours. Nov. 
5th, W.r. negative in the blood. Moro repeatedly negative, Man- 
toux negative to up to 3 mgm. Dec. 5th. Blood culture nega- 
tive. Neither the clinical examination nor radiography and elec- 
trocardiography revealed any sure signs of vitium cordis. Nov. 
Ist, joint radiography: considerable swelling of the capsules over 
both knee-joints, and moderate over the interphalangeal joints 
mentioned above; moderate swelling of the entire first phalanx 
of the third finger of the left hand. No visible bone destruc- 
tion. Clinically and radiologically the joint symptoms were much 
improved after one month. Treatment: heat, massage, exercise, 
acetyl. 


4. H. Maanusson & A. Witton: Two cases of acute suprarenal 
insufficiency in children. 


Case 1. A boy, aged 11 months, 19 days. Weight 9990 
gm., length 78 em., previously healthy. Taken ill May 20th at 
11 p.m. with convulsions, and died May 21st at 2.30 p.m. with 
the typical symptom complex of suprarenal apoplexy. 

Case 2. A boy aged 11 months, 10 days. Weight 10100 
gm., length 76 em.; previously healthy. Died June 26th, 1932, 
at 8,40 p.m., after 12 hours’ illness, of suprarenal apoplexy. The 
patho-anatomical findings in both cases were mentioned, and in 
connection with them, a demonstration was made of microscopic 
slides of skin, lymphatic glands and suprarenals. 


5. B. SépERLING: A doubtful case of diabetes. 


A boy of 5 was treated in July 1930 for peracute pneu- 
monia. After five days’ afebrile convalescence, the patient had 
headaches and vomiting, and gradually became comatose with a 
subnormal temperature, large respiration, weak pulse and finally 
loss of pulse. No abdominal or pulmonary symptoms, lumbar 
puncture negative. Urine: Almén, Legal and Gerhardt tests + + +. 
There was no history of diabetes, and the initial Almén was ne- 
gative. Stimulants had no effect, and after the urine tests had 
been made, an injection was made at once (on vital indications) 
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of 40 international units of insulin, which rapidly restored the 
patient. The haste with which treatment had to be given des 
troyed the value of the blood sugar tests. The diet was plan 
ned without further insulin administration. After one month, 
the patient was discharged with only very few dietary orders 
All this time, the urine reactions had been negative and the 
blood sugar on the whole satisfactory (about 100 mgm. per e.c.). 
Two glucose tolerance tests gave slightly pathological results. 

One and a half years later, the patient returned to the 
hospital, this time for tuberculous lymphoglandular bronchitis 
He passed through a series of infectious conditions, sometimes 
with high fever (exudative pleurisy, otitis, chicken-pox, influensa) 
without hyperglycaemia or acidosis, nor was he affected by a free 
diet. Repeated tolerance tests with double doses of glucose and 
adrenalin were normal. The »Akerrén» effect was negative (after 
two to three days’ tolerance tests with 100 gm. sugar, 175—-200 
gm. bread, and a free diet otherwise, the fasting values were 
respectively 88 and 83 mgm. per 100 e.c.). Only the levulose 
curve and one or two fasting values were slightly above what 
is usually considered normal. The diagnosis of diabetes mellitus, 
which was made in 1930, could not be unmistakably verified. 


Comment. 


1) At the time of his coma in 1930, the patient was prob 
ably in a condition of under-functioning of the insulin apparatus 
No five-years old child with a normal KH regulation would with 
out hypoglycaemic symptoms have tolerated 40 units of insulin 
in a single dose (ef. investigations at the Falta Clinie, et al., 
on insulin tolerance). 

2) The entire course and the present results of invest 


iga 
tion argue against a diagnosis of genuine insular diabetes. 

3) May this case be explained by sudden, transient distur 
bance of the insulin production on a nervous basis, and restored 
by insulin injections and a careful diet for a short time? 

No analogous case was found in the literature. 


b) <A case of ygonococcie sepsis in a newborn infant. 


A week after birth, a boy fell ill with fever and swelling 
of the shoulder joint. The arms were pseudoparalytic, resembling 
a parturition trauma (extracted by a foot) or Parrot’s disease. 
No affection of the mucous membranes. The mother denied having 
any venereal disease. During her stay at the Nortull Hospital, 
she had an attack of salpingitis with a purulent flow containing 
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large numbers of gonococci. She was transferred with the child 
to the St. Géran Hospital. The child was at that time afebrile, 
and had transient painful swellings in the shoulder, hand and 
finger joints which were now healed, all except the left wrist. 
The child moves its arms spontaneously. General condition good, 
gained 1200 gm. in 1'/: months. Complement fixation test in the 
child was highly positive 3 times, in the mother faintly positive 
once, completely negative twice. This test, together with the 
joint symptoms and fever marked the septic stage in the child. 
Radiography showed gonorrhoic ulnar periostitis. W.r. negative 3 
times in mother and child (even after salvarsan provocation). 
This was a very rare case. 


6. W. Wernsrept: A case of pyonephrosis in an infant. 


7. I. Junpeii: Some further observations on the treatment of whoop- 
ing cough with maternal serum. 


Meeting at the club rooms of the Swedish Medical Society, Feb. 24th, 1933. 


Discussion on the report requested by the Medical Society 
on »Remarks on prophylactic small-pox inoculation», prepared by 
specialists in the Social Welfare Department. 


Meeting at the Norrtull Hospital March 17th, 1933. 


1. W. Wernstrepr: A case of spasmophilia in a two-months old, 
breast-fed infant. 


A girl of two months, fed on mother’s milk only. She was 
the youngest of four children, of which the first had been heal- 
thy. The second child was breast-fed for ten months, and died 
at 13 months in convulsions, by all the signs spasmophilia. The 
third child had spasmophilic attacks at the age of 8 months, 
and was treated for spasmophilia at the Sachs Children’s Hos 
pital for 3 weeks. The present patient, who had, as mentioned, 
been fed exelusively on mother’s milk and developed normally, 
suddenly had an attack on Jan. 28rd, with trouble in breathing, 
blueness of the face, whooping, and stiffness of the body. The 
attack lasted only a short time. Since then, the child occasion- 
ally had contractions, but never in connection with cyanosis. 
Jan. 25th, a fresh attack like the one described. On admission 
to the hospital, the child screamed a great deal, and had an 
attack of spasmus glottidis with moderate cyanosis and tonic 
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spasms in the body. Chloral was given. No attacks during the 
night, but distinct contractions. Examination Jan. 26th showed 
intense bilateral facial phenomenon. ‘Trousseau’s phenomenon 
distinct and strong in the thumb, less in the other fingers. 
CaCC 0.2, CaOC 2.2, A.C. 0.8 ma. Jan. 27th, the blood serum 
calcium, 6.7, and phosphorus 8 mgm. per 100 ¢c.c. Jan. 30th, 
blood serum calcium 8.1 and phosphorus 7.4 mgm. per 100 c.c. 
CaOC 3 ma. No facial phenomenon (a few days before, the 
child had twice been given 3 drops ultranol and 1 gm. CaCl. 
Feb. 6th, blood serum calcium 7.8, phosphorus 7 mgm. per 100 
c.c. CaCC 0.2—1, CaOC 0.4—1.5 ma. The child was now given 
3 drops ultranol 3 times daily, and 6 gm. CaCl, daily. After 
treatment for 8 days and discontinuation of the medicine for a 
few days, the blood serum calcium was 8.4, and the phosphorus 
5.2. mgm. per 100 c.c., no facial phenomenon, CaCC 0.8, CaOC 
and A.C.>5, A.O.C. 3 ma. No further typical contraction. 
After 10 days’ further treatment with ultranol and Ca, followed 
by discontinuation of the medicine for a few days, the blood 
serum calcium was 12 and the phosphorus 5 mgm. per 100 c.c., 
CaCC 1.8, CaOC, A.O.C. and A.C.>5 ma. No further treatment 
was now given. Twelve days later (March 14th), the blood 
serum calcium was 8.3, the phosphorus 6,1 mgm. per 100 c.c., 
CaCC 1, A.O.C. 2.6. It was impossible to determine the other 
values, owing to the child’s restlessness. There were no further 
manifestations of spasmophilia. 


2. W. WERNsTEDT: A case of aneurism of the aorta in a child 


of six. 


Nothing hereditary of interest. The child fell ill with fever 
about 14 days before his admission to the clinic. , Dec. 27th, 
the general condition was not much affected, slight cyanosis, 
and some dyspnoea. Pulsation in the jugulum and adjacent in 
terstices on both sides. The heart beat was faintly palpable in 
the fourth interstice just inside the mammary line. The boundary 
to the left was just outside the mammary line, to the right, a 
finger's breadth beyond the sternal line. Auscultation gave 
somewhat varying results the 6 days the child was at the hos- 
pital. There was a constant, strong systolic blowing murmur 
over the aorta and the right supraspinous fossa. Dec. 29th, the 
following note was made: on the chest, it was as if two differ- 
ent systolic blowing sounds could be heard, one very soft and 
thinly blowing, most audible over the third rib between the 
nipple and the sternal edge on the right. From this point, the 
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sound weakened in all directions, but was fairly audible even in 
the armpit. The other murmur was harsher, and audible more 
than a finger’s breadth below the sternum and within the mam- 
millary line on the left. From there it was most strongly au- 
dible down over the edge of the thorax. Both these systolic mur- 
murs diminished towards the base, and were only slightly audible 
over the aorta and pulmonary artery. The second aorta beat 
was more accentuated than the second pulmonary beat. The 
systolic blowing murmur was also very audible in the right supra- 
spinous fossa, most so 1'/2 finger-breadths from the median 
line, on a plane with the 3rd dorsal vertebra. The day before, 
a Nonne murmur could be heard just under the right clavicle, 
which was now inaudible. There was no pulsation against 
the base, but there was in the 4th and 5th interstices below 
and within the nipples. Radiography: »Length of heart 10 em., 
breadth 8. Transversal dimension 10 em., 3 of which were right 
of the median line. The greatest dimension in the sagittal 
direction was 7'/2 ecm. No unmistakable pathological alteration. 
Radiography showed nothing surely pathological in the heart, 
but both hilus regions were considerably densified, especially on 
the left, where there was a _ shadow the size of an unshelled 
almond. The X-ray suggests enlarged hilus glands.» (MAGNuUs- 
soN.) Clinically there was nothing remarkable from the lungs. 
The child grew worse, with a paler face and more pronounced 
dyspnoea. Jan. Ist in the morning, the patient was very rest- 
less, and had feelings of anxiety. The pulse was soft and 
slightly arrhythmic. No oedema, liver not palpable, no rales in 
the lungs. At 3.30 p.m., a small amount of pale red blood 
issued from the mouth, and about 1'/2 hours later, the patient 
suddenly died, with blood flowing from the mouth. 

Autopsy revealed an aneurysm occupying the highest part 
of the aortic arch, which the aneurysm had ruptured, and pene- 
trating the oesophagus. In the stomach, there were consider- 
able amounts of blood. The microscopic examination gave no 
clues to any specific etiology. Apparently there was a septic in- 
fection of the vascular wall, developing in cennection with the 
infection with which the child had suffered the last few weeks. 
sefore this disease, the family physician had not observed any- 
thing abnormal from the heart. 


3. H. Enasrrém: A case of multiple exostosis. 


A girl of 13'/s, belonging to a family in which there was 
exostosis. The first exostosis was observed when the patient was 
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about 3 years old; the last year (the patient had her first men 
struation in the summer of 1932), there was more exostosis and 
more rapid growth. The patient had a slight build, and was 
tall for her age (167 cm.); pronounced lordosis and scoliosis. 
The thyroid was normal in size. Radiograms of the skeleton 
reveal multiple, cartilaginous exostosis on the ribs, the lower 
ends of the ulnae (both ulnae shortened), here and there in the 
pelvis, in the collum femoris on both sides, within the lower 
ends of the femurs and the lower ends of the shin-bones. Pro 
file view of the skull shows no changes. Ca and P in the serum 
show normal values. 


$. H. MAGNusson: A_ case of tuberculosis in an infant (spina ven 
tosa and cavern). 


This case was that of a boy of 9'/: months who during 
the first 4 months of life was exposed to intense tuberculous 
infection (mother dead of tuberculous pneumonia). The patient 
was admitted at the age of 4 months, reacted positively to 
tuberculin. At 6'/: months, there was swelling of the fingers 
like that in spina ventosa, and later this diagnosis could be 
made (W. r. negative). Further radiological examination revealed 
bone tuberculosis not only in hands and feet, but also in at 
least one long bone. 

With the exception of bronchovesicular respiration sounds 
in the left lung behind over a limited area, it was never clinic 
ally possible to demonstrate any undoubted pathological changes 
in the lungs. But before the age of 5 months, it was possible 
to demonstrate radiologically a diffuse densification outside and 
slightly below the left hilus, and about 2 months later, there 
were radiological signs of a cavern in the left lung at the site 
of mentioned densification. Continued radiography verified this 
diagnosis. 

The general condition has for the six months the patient 

37-—37.5° C 


On admission his weight was 6.4 kg. and had risen at this time 


was treated here been satisfactory, the temperature 


to 8.5. The suspension stability on admission was 9 mm. The 
next 2 months it was 15 mm. at least, and 20 at most, the 
last month about 10 mm. (taken at intervals of a fortnight). 

In addition to ordinary hygienic and dietetic treatment, the 
patient was given mercury vapour lamp treatment. Both clinic 
ally and radiologically there was a striking improvement of the 
bone tuberculosis. The pulmonary process was unchanged. 


t 


9 §S. W. Wernstept: A case of disturbance of speech. 
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6. H. Enasrrém: A house epidemic of paradysentery. 


Pathological agent: Kruse-SoNNE bacillus. In all, 17 people 
were affected, 16 of them children (all more than a year old), 
and the remaining one a nurse. In 9 eases, the Kruse-Sonne 
bacillus was found (53 per cent); 18 patients had bloody faeces 
(70 per cent). The time of incubation is about 4 to 6 days. 
There was no dissimilarity in the clinical pictures of the cases 
with bacilli and those without. As for the symptom complex, 
3 different types could be distinguished: 1) (10 cases) acute 
onset with fever (38°—40° C), moderately affected general con- 
dition, distinct pharyngitis, usually vomiting, and rather soft 
stools which were always mucous. In 6 cases there was also 
blood in the stools. After 1 to 3 days, the patient was afebrile, 
and recovery usually followed after a fortnight (counted from the 
first day without any mucous stools); 2) (4 cases) characteristic- 
ally, the patient had fever (88—39° C.) and pharyngitis for 2 
to 5 days before the gastric and enteritic symptoms appeared. 
The general condition was little or not at all affected, vomiting 
rare. The disease was more protracted than in group 1), and 
there was a greater tendency to relapse; 3) (3 cases) disconnected, 
protracted duration (exacerbation with haemorrhagic or mucous 
components in the faeces with or without a rise in tempera- 
ture). 

The disease ran a favourable course in all the cases; no 
complications. 

Treatment: for 24 hours tea and saccharin (in some cases 
the intestine was emptied more quickly by castor oil); after this, 
the diet was rapidly increased without risk. 


7. H. MAGNusson: A few cases of serous meningitis in children. 


Nine cases of serous meningitis in children of varying ages 
(2—15 years) were mentioned. In cases 1 and 2, meningitis 
appeared in connection with epidemic parotitis. In case 3, the 
diagnosis was acute poliomyelitis. In case 4, there was much 
in favour of the supposition that exposure to strong sunlight 
was the eliciting factor. In case 5, a diagnosis of encephalitis 
was made. 

In cases 6 to 9, no etiological factors could be demonstrated 
in the history. These cases have been ranged with that group 
of serous meningitis which EcksTEIN calls »epidemic serous 
menigitis®, and WALLGREN »acute aseptic meningitis». 


’ 
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Meeting at Samaritan Children’s Hospital, April 2ist, 1933. 


1. <A. NordGREN: Two cases of miliary tuberculosis with an unusual 
course, 


A. M. B., a girl aged 2 years, 2 months, treated at the 
Samaritan Children’s Hospital from May 17th, 1931. 

History. Father healty. Mother dead of pulmonary tb, 
cared for at home for three weeks before death. Two other 
children healthy. The patient was healthy until January 1931, 
when she contracted whooping-cough. She had epidemic parotitis 
at the beginning of May, after which she was tired, listless and 
ailing. 

Condition. General condition fairly good, weight somewhat 
reduced. Nothing pathological in the lungs.  Patellar reflexes 
heightened, Pirquet positive. Weight 11,450 gm. Temperature 
37.8° ©. After May 19th, afebrile with an occasional slight rise 
in the evening. Weight on May 80th, 11,780 gm. Radiography 
May 30th: Diffusely over both pulmonary regions, small miliary 
densifications which in some spots are confluent to ball-shaped 
densifications. In both hiluses, enlarged lymphomata. The diag- 
nosis was probably correct. 

Weight June 16th, 12,080 gm., and June 29th, 12,390 gm. 

Radiography June 27th: Both pulmonary regions scattered 
with small parenchymal densifications. The foci had undoubt- 
edly diminished in size. The hilus glands were as before. 

Radiography Septh. 8th: The miliary densifications had 
distinctly receded, and the most lateral parts of the pulmonary 
field were practically free of densification. Probably this is a 
case of miliary tuberculosis in the process of healing. The hilus 
shadows were unaltered. No physical changes in the lungs were 
observed during the hospital stay. 

Weight Sept. 10th, 16,360 gm., and had increased since 
May 17th by 2810 gm. 

Patient was admitted to the Séderby Sanatorium Oct. Ist, 
1931. She had at that time numerous ronchi in both lungs. 
In radiography Oct. 12th, the previously observed spottiness was 
almost gone. Dec. 12th, no rales. Jan. 26th, 1932, the patient 
contracted chicken-pox. Fab. 9th, she began to cough. Ronchi. 
She had been afebrile, with the exception of the days of chicken 
pox, up to the 4th February. On Feb. 5th, she had the typical 
symptoms of meningitis, and died Feb. 21st. Tubercle bacilli 
were found during her stay at the sanatorium. 

I.8.8., boy aged 4 months. Admitted to the Samaritan 
Children’s Hospital July 16th, 1931. 
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History. Bottle-fed. The father had pulmonary tb. The 
boy had coughed slightly before his admission to the hospital. 

Condition. General condition fairly good. Nothing patho- 
logical in the lungs. Weight 5550 gm. _ Pirquet and Hamburger 
positive. Temperature about 38° C. till August. 

Radiography Aug. Ist. Both pulmonary regions covered with 
small, close, miliary densifications, but with no dense accumula- 
tions. Radiodiagnosis: miliary tuberculosis. 

Temperature afebrile throughout August and September. 

Sept. 3rd. Nothing pathological from the lungs. 

Oct. 16th. Groups of fine rales and harsh respiration sounds 
from the left lung apex. 

Radiography Oct. 17th. The scattered miliary densifications 
have increased in size and become partly confluent. In the 
upper part of the left lung there was a massive pneumonic in- 
filtration from the apex to the plane of the hilus. This finding 
directs suspicion towards miliary tuberculosis. 

Nov. 5th. Massive dulling over the upper part of the left 
lung. Bronchial beating.  Rales. 

Febr. 10th, 1932. Mild attack of measles. -atient was 
given convalescents’ serum. 

Feb. 22nd. No change in the left lung, numerous rales in 
the right lung. 

March 26th, the patient died. 

From October 1931 to Feb. 3rd, 1932, the temperature had 
remained subfebrile with occasional »peaks». After this, it re- 
mained between 38° and 39° C. 

The patient’s weight increased to as much as 6480 gm. on 
March 9th. After this it fell, and the day before death, it was 
5420 gm. 

Patho-anatomical diagnosis: miliary tuberculosis. 


2. R. NorDGREN: An attempt at treatment of delayed resolution in 
acute pneumonia. 


Pneumonic exudates are supposed to be resolved by means 
of enzymes. When the crisis has taken place in pneumonia and 
no resolution follows, it is possible that this is due to weakness 
in the enzymes. To stimulate them, I thought radium emana 
tion might be valuable. I have used this in my private practice, 
and found that after 4 days’ use of radium emanation, resolu- 
tion usually took place. In particularly severe cases as in so- 
called Spanish influensa, the resolution took place a few days 
later. I made use of radio-active water, since this is easy to 


ff 
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use and since it is absorbed in the alimentary tract and carried 
through the lymphatic passages and the ductus thoracicus to the 
left internal jugular vein, and from it to the superior vena cava, 
the right half of the heart and pulmonary artery to the lungs, 


where it acts. 


G.F., a girl aged 8 years 3 months. Admitted to the Sa 
maritan Children’s Hospital Jan. Ist, 1933. 
History. Parents healthy. Patient’s development normal 


She fell ill Jan. 5th, 1933, with fever, cough and tiredness. 

Condition, General condition comparatively good. The patient 
was pale, but had no cyanosis. Slight dyspnoea. Pirquet ne 
gative. In the right lung, there was dulling of the scapular 
angle down towards the base and in the side. In the dulled 
region there vesico-bronchial breathing. Bronchophony. 
Ronchi over both lungs. Temperature 37.7. C. Jan. 16th, fairly 
numerous harsh rales from the right lung, soft in the left. Jan. 
17th, bronchial breathing over the dulled area of the right lung. 
Raéles. Jan. 20th, condition unchanged. Jan. 28rd, bronchial 
breathing in the right lung as before. Numerous crepitant rales 
there. Jan. $list, bronchial breathing unchanged, no rales. Feb 
2nd, condition unchanged. During the hospital stay between 
Jan. llth and Jan. 23rd, the temperature had ranged between 
36.6 and 39.4° C. From Jan. 24th, the temperature was normal, 
with the exception of a rise to 37.8° C. As there was no re 
solution 10 days after the crisis, I gave the patient radio-active 
water on Feb. 2nd. The first few days the greatest increase in 
temperature was to 37.9° C. After 4 days, small rales could 
be heard. Bronchial breathing was weaker. Feb. 8th, the res 
piration sounds had changed character from hissing bronchial 
breathing to vesico-bronchial. Numerous crepitant rales. Feb. 
13th, weakened respiration of the vesicular type. -Scant rales. 
March Ist, some slight rales on the right base. March 13th, 
lungs as before. Radiography revealed perfectly normal lungs 
The remaining physical alterations were thus not caused by 
anything pathological in the right lung tissue. 


3. G. GrOnBeRGER: a) A case of suprarenal blastoma. 


July 16th, 1932, a girl of 2'/: was transferred to the sur 
gical department at this hospital. Since June 12th, she had 
been treated and under observation at the Crown Princess Louise 
Nursing Home on a diagnosis of a palpable tumour at the site 
of the left kidney. 

On admission, the general condition was distinctly affected. 
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The girl was delicately built, thin and pale, with flabby flesh 
and reduced tonicity. The temperature was subfebrile, the pulse 
often quickened. The patient perspired freely, seemed tired and 
slept a good deal. Occasional vomiting. The abdomen was 
swollen and the intestines flatulent. The liver was not palpable. 
Two or three fingerbreadths beneath the left edge of the thorax, 
a hard tumour could be felt, very slightly motile, and reaching 
medially 2 finger-breadths from the median line. 

Radiography showed a partially calcified tumour immediately 
adjacent to the upper pole of the left kidney or in the suprarenal. 

History. At birth the patient weighed 3.6 kg; she was 
breast-fed for 4 months, able to walk at 11 months, and other- 
wise also normally developed. The last year her appetite had 
been poor; she had often and easily caught cold and lost weight. 
Occasionally she complained of transient pain in the abdomen, 
and had been very constipated. The last days before her ad- 
mission she had vomited frequently, and exhibited distinct signs 
of muscular feebleness, walking stumblingly, and been unwilling 
to stand. 

Blood examination showed increasing anaemia and the dif- 
ferential count a pronounced displacement to the left. W.r. 
negative, as was Mantoux (5 mgm.). Maximal suspension stability 
reaction was 75 mm. in an hour. 

Operation, July 25th (Gr6NBERGER). At the site of the left 
suprarenal, there was a solid, firm tumour, the size of a large 
orange, depressing the left kidney and flattening and deforming 
its upper pole. The tumour was pale grey in colour, with a 
smooth, shiny surface, but was extensively conjoined with the 
lower surface of the left dome of the diaphragm, from which it 
was detached with difficulty. The kidney was easily separated 
from the tumour and reposited. The wound was closed with 
primary sutures around a drain. The tumour was a sympathetic 
suprarenal neuroblastoma (BERGSTRAND). 

No metastases could be felt in the course of the operation 
in the accessible regional glands, nor was the liver enlarged. 

For the next part of the patient’s stay at the hospital, July, 
August, and the first half of September, the blood and general 
condition deteriorated. There was, however, transient improve- 
ment after each blood transfusion; these transfusions were made 
five times at intervals of about 10 days. The last fortnight, 
the liver increased in size, and at the site of the left kidney 
facing the abdomen, there were hard tumorous formations, the 
size of walnuts. The grave anaemia grew worse, cachexia de- 
veloped, and the patient died September 14th. 
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Autopsy Sept. 16th, 1932. Heart and lungs normal, as were 
the glands in the posterior mediastinum. No free liquid in the 
abdomen, peritoneum normal. The liver was enlarged, the par 
enchyma pale yellow and densely permeated with tumour me 
tastases of up to the size of plums, with a greyish white, waxy 
cut surface. To the left of the median line and in front of the 
left kidney retroperitoneally, there was a packet as large as a 
fist lying close to the walnut-sized tumorous metastases (glan 
dular metastases) with the same sort of cut surface as the liver 
metastases. The tumorous tissue had not infiltrated the left 
kidney, which was normal. The portal veins, and the renalis 
and cava were normal. 

Patho-anatomical diagnosis: Retroperitoneal tumour (ganglio 
neuroma) with metastases to the liver, and universal anaemia. 

Microscopy: The tumour metastases in the lympatic glands 
and the liver present essentially the same histological picture 
as the extirpated tumour, i.e., the neuroblastoma (Dr. WAHL 
GREN). 

Neuroblastomata belong to early childhood. HERXHEIMER 
compiled 26 cases of suprarenal neuroblastoma, all in children. 
The oldest patient was 9. Only 8&8 patients were above | year 
old. Twelve children had not reached the age of 3 months 
when they died, and several of these were newborn. Girls were 
twice as often affected as boys. The left suprarenal was no 
oftener tumorous than the right. 

According to recent opinion, these malignant suprarenal 
tumours originate in the nerve elements of the suprarenal nar 
row, from the sympathicus-forming cells there, the so-called im 
mature sympathoblasts. 

The tumours may be congenitally conditioned, or may de 
velop later, keeping pace with the development of the tissue. 
The tumours appearing at a later age of childhood out of more 
developed tissue do not take on the neuroblastoma type, but 
rather that of the ganglioneuroma or paraganglioma. ‘The latter 
are not as malignant as the sympathoblastoma developing at an 
early stage, or, as it is now called, the neuroblastoma, a type 
of tumour which as a rule leads rapidly to death because of 
the early and quick development of metastases. These are found 
chiefly in the mesenterial glands, the liver, duodenum, pancreas 
and skull-eap. 

The course of these tumours is clinically decidedly malig 
nant, and at its height, the symptom complex is dominated by 
cachexia. 

The primary tumour in the suprarenal gland has a markedly 
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benignant appearance, outlined, and with a firm, sinewy, smooth 
capsule. It does not become infiltrative, nor does it penetrate 
the vessels, but grows around them and displaces them. 

Diagnostically the tumours may be confused with spleen 
and kidney tumours, and with suprarenal tumours issuing from 
the cortex. As a rule, the X-ray quickly shows that the spleen 
is not affected, as the absence of pain and alteration in the 
urine discounts the kidneys. Suprarenal cortex tumours are 
easily distinguished, since they appear only in adults in the 
shape of adenomata and carcinomata, and, like hyperdevelopment 
of the suprarenal cortex, they cause when they appear in child- 
hood a pronounced precocity in the child, with diagnostically 
demonstrable forms, e.g., of premature sexual development, ete. 

In tumours of the medullary suprarenal, as in the present 
case, general symptoms can be found which are like those of 
Addison’s disease. With the exception of the pigmentation, 
which is never found, there are anaemia, loss of weight, mus- 
cular feebleness, digestive disturbances, vomiting and constipa- 
tion, and as a rule a hastened pulse beat and unmotivated rises 
in temperature, possibly due to weakened powers of resistance 
with great susceptibility to infection. 

I have mentioned this case not only as a curiosity, but also 
to remind my readers of the occurrence of such tumours and to 
emphasise the importance of as early a diagnosis as possible if 
there are to be any prospects of saving the patient’s life. 


b) An operated case of a stone in the ureter. 


A boy, born Feb. 8th, 1928, had been treated at the Crown 
Princess Louise Nursing Home in December 1931 and at the 
surgical department of this hospital for varying lengths of time 
in April, August and October, 1932, under a diagnosis of lithiasis 
of the left pelvic ureter. He was returned to us in February, 
1933, for operation on a suspicion of incarceration of the stone. 

He had his first attack of pain und haematuria in Dee. 
1931, in other words, before he was four years old. After five 
milder attacks between then and February 1933, the stone had 
not changed position in the lower pelvic part of the left ureter, 
and since incipient stasis could be discerned by urography (Feb. 
15th), an operation was decided on. 

Operation Feb. 24th (GrONBERGER): Ureterolithotomy from 
an incision above the bladder and penetration without cutting 
along the left edge of the bladder down to the entrance of the 
left ureter into the wall of the bladder (Kry’s modification of 
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the operation of Brrr, of New York). The stone was the size 

of a hemp-seed and spiked; it was tightly incarcerated in the 

ureter wall, which was highly infiltrated, and was removed with 

difficulty. The ureter was sutured by apposition with a widen 

ing row of sutures. Chemical analysis proved that the stone 

was an oxalate calculus with small quantites of phosphate. 
Unventful recovery. 


I wished to mention this case because of the rarity of ure- 
teral stones at so early an age (the youngest known case of an 
operated ureteral stone was that of a boy of 4'/2 at the Pe 
diatriec Clinic in Munich). The ease also shows the occurrence of 
incarceration with operative removal as the only possible method 
of treatment, which is contradictory to the modern opinion that 
ureteral stones in children are to be treated conservatively and 
expectantly. We had been giving expectant treatment for more 
than a year! I may also mention in passing that so far as the 
literature shows, the metod of operation used in this case has 
not heretofore been applied in children. 


c) <A case of congenital hydronephrosis (megalo-ureter?) 


A boy aged 3, with septic hydronephrosis, complete stenosis 
(aplasia?) of the left ureteral orifice, and a greatly dilated hype 
trophid ureter. This was possibly a ease of congenilal megalo 
ureter. 

The patient had been healthy and free of symptoms before 
his acute illness of fever, abdominal pain and vomiting five days 
before admission to the hospital on March 12th, 1933, when he 
suddenly became worse, and was brought to the surgical depart 
ment here in an ambulance as an acute abdominal case. 

On admission, the patient’s general condition was profoundly 
affected. The pulse was hasty and hard, the temperature sub 
febrile. The bladder urine showed nothing pathological. The 
abdomen was tense and very painful. On the left side at the 
site of the ascending colon, a tense, longitudinal resistance, 
about the thickness of the large intestine, could be felt. From 
the rectum, the anterior wall of the ampulla could be felt in 
dented on the left by a cystic formation, tense and the size of 
an egg. 

Thinking there might be intussusception of the colon, although 
no blood could be found in the rectum, we operated at once. 
No X-ray examination was made because of the child’s poor 
general condition. 
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Operation (GRONBERGER): Avertin anaesthesia. Incision was 
made through the abdominal wall above the bladder, so that in 
case test laparotomy was negative, an operation could be made 
on the bladder or ureter, since the possibility of a highly dilated 
ureter on the left could not be exluded. In the abdomen, there 
was an abundance of a clear exudate, but otherwise nothing 
striking. The longitudinal, tense colon-like resistance consisted 
in the abnormally stretched left ureter. The abdominal cavity 
was closed and the upper part of the incision was completely 
closed down to the bladder, which was bared. After penetrating 
without cutting along the wall of the bladder to the lower part 
of the left ureter, which was stretched almost to bursting, we 
punctured it and emptied it of about 250 c.c. cloudy urine un- 
der heavy pressure. No concretion could be felt. Because of 
the patient's poor general condition, the operation was concluded 
by ureterostomy (Nélaton no. 16). 

The ureteral urine was strongly infected with the bacterium coli. 

Urography three days after the operation showed »normal 
conditions on the right, but extensive hydronephrosis on the left 
with only a very thin parenchymal covering in the periphery, 
and the ureter thicker than a finger around the catheter inside. 
No concretion shadow.» (AKERLUND.) 

March 28th: The amount of urine trom the ureteral fistula 
ranged after the operation from 300 to 600 ¢.c., with pale, 
cloudy urine containing pus corpuscles and coli-like rods, as well 
as staphylococci and streptococci. Most of the bladder urine ran 
into the bed. 

Chromatoscopy revealed normal conditions on the right, with 
strong indigo-carmine secretion after 10 to 15 minutes. From 
the affected kidney, no distinct reaction was obtained until after 
25 minutes. 

March 30th, operation (GRONBERGER): An attempt was made 
to clear matters up at the left ureteral orifice from the bladder. 
At this spot, a circular group of mucous islands about 1 em. 
across could be seen in the bladder around an apparently smooth, 
sinewy tissue surface in which no lumen could be either seen 
or probed (atresia? aplasia ?). 

April 4th: The bladder urine was still normal, with 430 
mgm. nitrogen to the 100c¢.c. The ureteral fistula from the left 
kidney at the same time showed 170 mgm., and two weeks 
later (March 20th) 103 mgm. to the 100 ec. (Dr. ANDREEN 
SVEDBERG). 

Owing to complication with whooping-cough and an en 
feebling vaccination treatment from April 5th to 14th, the 
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operation decided upon of complete removal of the left kidney 
and ureter could not be performed until April 28th. The con 
dition was still rather poor, and much affected by the septic 
hydronephrosis. 

Operation April 28th (GrONBERGER): Lumbar incision from 
the twelfth rib on the left down to the plane of the bladder. 
Extirpation of the kidney and the entire ureter as far as the site 
of the ureteral fistula, where the ureter was greatly contracted 
and barely admitted a Nélaton catheter. Detachment of the 
kidney and ureter was more difficult owing to extensive inflam 
matory alteration in the surrounding tissue. The hydronephrosis 
had plainly regressed in the six weeks since drainage. The 
renal parenchyma was almost normal in breadth, but flabby and 
full of multiple abscesses of different sizes, most dense under 
the capsule. The fat capsule was almost entirely missing. The 
pelvis of the kidney had about the volume of a hen’s egg. 
The ureter was hypertrophid and in its lower half the width of 
the small intestine, with a thick wall. The wound was stitched 
around a drain-pipe to the site of the kidney and along the 
entire bed of the ureter. 

Uneventful recovery. 

This is a case of septic hydronephrosis. Evidently there 
had been no passage through the point of entry of the ureter 
into the bladder for a very long time, if ever, in fact. Accord 
ing to our information, the hydronephrosis gave no symptoms 
until after infection five days before admission to the hospital. 
In the operation undertaken at once, no inflammatory alteration 
could be found in the wall of the ureter or the surrounding 

matory junction and healing of the ureteral orifice. -This might 
therefore have been a case of congenital deformity, atresia or 


tissue. No flaps developed, nor was there any sign of inflam 


aplasia of the ureteral orifice with development of hydronephrosis 
at an early stage. Possibly there was at the same time inhibition 
of the growth of the ureteral wall, with persistence of the fourth 
feotal month’s abnormally wide ureter and ingrowth of the blad 
der muscles at a delayed later stage, i.e., a combination of 
megalo-ureter and hydronephrosis. The muscular hypertrophy 
found in the lower pelvic part of the ureter may have been due 
to the fact that the chief labour of overcoming the obstacle at 
the site of the ureteral orifice rested on this part. 

May 10th: The patient can sit up, with the internal wound 
healed and the general condition good. Afebrile since May 8th. 
Gain in weight from 12.36 kg. on April 25th to 13.07 kg. 
May 10th. 
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Meeting at the Children’s Clinic, Upsala Academic Hospital, May 26th, 1933. 


1. <A. Perrersson: The spread of tuberculous infection by means of 
milk, and measures against this spread. 


Among the diseases that may be transmitted to man by 
means of milk, tuberculosis is no doubt the most important. If 
no measures are taken against it, this danger is practically ever- 
present. Both bovine aad human bacilli may be transmitted in 
the milk. Of the total human mortality in tuberculosis, that 
caused by bovine bacilli amounts to only a comparatively 
small part, but it is sufficient to deserve serious attention. From 
investigations hitherto made, it is evident that the frequency of 
tuberculosis due to bovine bacilli, i. e., produced in most cases 
by infection through milk, varies in different places. Thus in 
bone and joint tuberculosis, FRASER found 61 per cent of the 
cases caused by bovine bacilli, while GrirritH had only 16—17 
per cent. This must of necessity be so, since, for one thing, 
bovine tuberculosis occurs to various extents in different regions, 
and for another, the treatment of the milk affects the possibility 
of transmission of the infection. When the milk is boiled or 
properly pasteurised, there is no possibility of infection. In 
Stockholm, for instance, where all milk is pasteurised except so- 
salled »children’s milk», which is taken from certified cows, there 
is hardly any great frequency of infection with bovine bacilli, 
but in the country districts this possibility is usually present. 
Another circumstance should also be kept in mind. There is 
every reason to suppose that susceptibility to tuberculosis is 
greatest in infancy, but if the child is breast-fed, the possibility 
of bovine infection at this time is, of course, excluded. 

The relative number of deaths caused by bovine bacilli is 
not an accurate measure of the harm they do in man. The 
lymphatic glands of the alimentary canal and the bones and 
joints are the most common seats of changes produced by the 
bovine bacilli. These changes, as well as the glands of the neck, 
are often subjected to surgical treatment, and return to health. 
They are thus not included in the mortality rate. 

In this country, at least, the alimentary canal has not been 
regarded as one of the more important points of entry for the 
infection, which has as a rule been considered as entering the 
body by way of the respiratory passages. This opinion was 
strongly supported by the brilliant experiments made by FINDEL 
at FLiaGe’s laboratory in Breslau, demonstrating that in adult 
guinea pigs, the inhalation of a score or so of tubercle bacilli, 
and in the young, of 8 to 10, produced the disease. FINDEL 
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did not, however, succeed in producing an infection by way of 
the intestine. Other investigators have done this but they re 
quired millions of bacilli to do so, This is not surprising since 
bacilli inhaled fall on the mucous membrane and, unless they 
are got rid of by ciliary movements, which obviously occurs 
but very rarely, they have occasion to develop there or in the 
tissues. In the contents of the intestinal passages, there are of 
course great numbers of tubercle bacilli which probably come in 
contact now and then with the mucous lining, but are again 
quickly swept away by these contents. Under such circumstances, 
it seems reasonable to suppose that only bovine bacilli in milk 
(since human bacilli are hardly present in food to the extent 
necessary for infection) are capable of causing infection by way 
of the intestine. As a matter of fact, some authors have main 
tained that primary intestinal tuberculosis in man is always due 
to bovine bacilli. A compilation, however, of all the primary 
cases of intestinal tuberculosis mentioned in the literature in 
which the type of bacilli was tested, has shown that 56 per cent 
were caused by bovine, and 44 per cent by human bacilli. The 
frequency of infection with human bacilli is thus not much less 
than that with bovine. Conditions are evidently not the same 
in this respect in man and in guinea pig, nor are quite as large 
amounts of tubercle bacilli, either bovine or human, required to 
infect the former by way of the intestine. 

Regarding measures for the prevention of this danger of 
infection, we may proceed along either of two lines. We may 
for the production of milk use only certified (negatively reacting) 
cattle, and subject both the animals and the people employed 
in the milk industry to periodic control to ascertain that they 
are free of infection. This method is inconvenient and expensive, 
thereby considerably raising the price of milk, and is nevertheless 
not quite reliable. The other method is to subject all milk to 
such treatment (pasteurisation) that the tubercle bacilli are in 
evitably destroyed. This is the cheaper method, but has the 
disadvantage of injuring, and possibly, destroying the vitamin C. 
By rational, cautious heating of the milk, however, this injurious 
effect on vitamin C can be considerably reduced. Besides, it is 
probably no longer very difficult to raise the vitamin C content 
of pasteurised milk by artificial means. 


2. GILLIs HERLITZ: Some impressions of a tour of study in America. 


3. K. E. Groru: Radiodiagnosis of adenoid vegetation in the epi- 
pharynx. 


B. Litsa: A case of osteopoikilia with skin changes in children. 


Nyutkomna bicker: 


JoHn THomson: The Clinical Study and Treatment of Sick 
Children. Fifth Edition—rewritten and enlarged by LEONARD 
FINDLAY. Oliver and Boyd. Edinburgh: Tweedale Court. Lon- 
don: 33 Paternoster Row, E. C. 1933. 

G. BLECHMANN: Les Feuillets du Pédiatre, 2™°® Série. Gaston 
Doin & Kditeurs. Paris 1933. 

H. Grenet: Conferences cliniques de Médecine infantile, 
Serie. Vigot Fréres Editeurs. Paris 1933. 
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AUS DER KINDERKLINIK DES KAROLINISCHEN INSTITUTES IM KRAN- 
KENHAUSE NORRTULL (NORRTULLS SJUKHUS) STOCKHOLM. CHEF: 
PROF. WILH. WERNSTEDT. 


Zur Kenntnis der Blutzuckerregulation bei akuter Neben- 
niereninsuffizienz bei Kindern. ' 


Von 


J. HENNING MAGNUSSON. 


Schon im Jahre 1908 zeigten Brrrry und Matu.oizen (1) 
durch Versuche an Tieren, dass die Exstirpation der Neben- 
nieren eine Senkung des Blutzuckerwertes verursachte. Die- 
ser Befund ist spiiter von anderen Untersuchern wiederholt 
bestiitigt worden. Die Blutzuckersenkung tritt nicht unmit- 
telbar nach der Entfernung der Nebennieren ein (2), sondern 
erst eine gewisse Zeit spiiter. Bei Katzen zum Beispiel fingt 
der Blutzucker an zu sinken erst zirka 10 Stunden nach der 
Exstirpation, bei einem Zeitpunkt, wo die Muskelschwiiche 
schon ausgesprochen ist. Kurz vor dem ‘Tode findet man 
Werte, die 50—60 % unter dem Normalwerte liegen. 

In den spiiteren Stadien der Addison’schen Krankheit 
sind die Blutzuckerwerte in der Regel niedrig. In den friihe- 
ren Stadien liegen sie héher. und (3) be- 
stimmten den Blutzucker in 29 Fiillen von Addison’scher 
Krankheit bei Erwachsenen und fanden Werte zwischen 70 
100 mgm-%. Blutzuckerbestimmungen sind auch ausgefiihrt 
worden bei chronischen Insuffizienzen bei Kindern, aus natiir- 
lichen Griinden doch in weit geringerer Umfassung. 


' Vortrag, gehalten in der pediatrischen Sektion der schwed. Artztege- 
sellschaft am ‘'*/i0 1933. Die zwei ersten Fiille indessen in der Sektion 
Dez. 1932 mitgeteilt. 
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Der Blutzucker bei akuten Nebenniereninsuffizienzen des 
Menschen ist, wenigstens betreffs des Kindesalters, bisher nur 
in vereinzelten Fiillen bestimmt worden. In der Literatur 
habe ich bisher nur 5 soleche Fille finden kénnen, und in 
siimtlichen diesen Fiillen handelte es sich um Nebennieren 
insuffizienz bei Neugeborenen. 

In Miirz 1932 publizierte Rosensium (4) einen typischen 
Fall von Nebenniereninsuffizienz bei einem neugeborenen Kinde. 
Dasselbe konnte nach 10-tiigiger Krankhauspflege entlassen 
werden, wobei die einzigen noch bestehenden Krankheits 
symptome eine Atmungsfrequenz von 60 und ein noch palpab 
ler Bauchtumor waren. 4 Wochen spiiter war ein Tumor 
nicht zu palpieren. Der Blutzucker, am 2. und &. Krank 
heitstage bestimmt, war 63 bezw. 69 me %. 

Ungefiihr zur gleichen Zeit beschrieben GoLpzinnEeR und 
Gorpvon (5) 6 Fille von Nebennierenblutungen. Bei 3 von 
diesen Kindern (die Fille I, [TV und VI) wurde der Blutzucker 
bestimmt. Der Fall VI ist identisch mit dem soeben erwiihn 
ten, von Rosensium publizierten Falle. Im Fall | (von Gor 
pon beobachtet), der tétlich verlief, wurden 3. Blutzucker 
bestimmungen ausgefiihrt und zwar im Alter des Kindes von 
22 bezw. 46 und 94 Stunden, wobei die foleenden Werte ge 
funden wurden: 5O0—5S9 bezw. 44—46 und 10—10 me 
Der letzte Wert gilt eine Probe, welche 6 Stunden vor dem 
Tode entnommen wurde. Bei der Sektion fanden sich erosse 
Blutungen in beiden Nebennieren. Im Fall IV (von L. Kra 
HuLIK beobachtet) war der Blutzuckerwert 89 me % Dies 
Kind konnte in gutem Zustande entlassen werden. 

Im Februar 1933 publizierten und Gorpon 
(6) 3 weitere Fiille von Nebennierenblutungen bei Neugebore 
nen. An 2 von diesen Kindern wurde Blutzuckerbestimmune 
ausgefiihrt. In Fall [ (Dr. Tu. Given, Cumberland Hospital), 
welcher als verbessert entlassen werden konnte, war der Blut 
zucker am ersten Krankheitstage 31,7 mg % und stieg nach 
Adrenalininjektion binnen 30 Minuten zu 45,1 mg %. 2 Tage 
spiiter war der Blutzuckerwert 44,5 mg % und am 5. und &. 


Tag zeigte der Blutzucker eine Steigerung bis zu 63,4 bezw 
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73 mg %. Im Fall II (Dr. Tu. Given, Cumberland Hospital), 
der 14 Stunden nach der Geburt zum Tode ging, war der 
Blutzucker 29 mg %. Die Sektion zeigte ein hiihnereigrosses 
Hiimatom am Platze der ganz zerstérten linken Nebenniere. 

Schon 9 Monate vor dem Erscheinen der letzterwiihn- 
ten Arbeit wurde in unserer Klinik der erste Fall von aku- 


ter Nebenniereninsuftizienz beobachtet. 


Fall I: B.A. G. Knabe, 11 Monate 19 Tage alt, in die Kli 
nik *'/5 1932, 7 Uhr 45 Minuten aufgenommen. <Anamnese. Ge 
burtsgewicht 4080 Gr., rechtzeitig geboren, Entbindung normal, 
einziges Kind. Mutter $4 Jahre, Vater 36 Jahre alt, beide ge 
sund. Wohnung hell, hygienisch. Keine Exposition fiir Tbe 
nachweisbar. Das Kind bis zum Alter von 4 Monaten ausschliess- 
lich bei der Brust ernihrt. Spiiter Allaitement mixte bis zum Alter 
von 8 Monaten, dann Entwé6hnung. Das Kind bekam den ersten 
Zahn im Alter von 6 Monaten, konnte im Alter von 7 Monaten 
ohne Stiitze sitzen; in der letzten Zeit hat es oline Stiitze stehen, 
doch nicht gehen kénnen; hat Mama und Papa und einzelne andere 
Worter sagen kénnen. Vollstiindig gesund bis zum Alter von 8 
Monaten. Einmal 3-wéchentliche Krankheit (Otitis media), wiihrend 
welcher der Knabe zu Hause blieb, wurde ganz hergestellt und 
war seitdem die ganze Zeit gesund. Am *°/5 20 Uhr badete der 
Vater den Knaben, spielte eine Weile mit ihm und legte ihn dann 
zu Bett ohne irgendwelche Zeichen von Krankheit zu bemerken. 
Beide Eltern gingen eine kurze Weile spiiter zu Bett, aber 23 
Uhr erwachte der Vater bei hohem Geschrei des Knabens. Der 
Vater stieg unmittelbar auf und fand das Kind unter sechwachem 
Jammer sich hin und her im Bette werfend. Es hatte kriiftige 
tonisch-klonisehe Kriimpfe im Gesicht und in den Hiinden, welche 
Kriimpfe nach ein bis zwei Minuten aufhérten. Im Gedanke, dass 
es am besten wiire, das Kind sich ausruhen zu lassen, entschloss 
man sich erst am Morgen den Arzt zu rufen. Das Kind wurde 
ins Bett zuriickgelegt und versank dabei in tiefen Sehlaf. Den 
*'/; 6 Uhr traten im Gesicht und in den Hiinden wieder tonisch- 
klonische Kriimpfe auf von ungefiihr derselben Intensitiit und 
Dauer wie das friihere Mal. Der Knabe wurde jetzt ins Kran 
kenhaus gebracht. Am *°/s im Laufe des Tages, vor dem Ein 
setzen der Erkrankung, hatte das Kind wie gewéhnlich gespielt, 
hatte gut gegessen, hatte einen normalen Stuhl gehabt und war 
wiihrend der Nacht nicht heiss. Die Temperatur wurde nicht 
gemessen. In der Umgebung des Kindes keine Krankheit und 


seine Nahrung wie friiher. 
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Status: wohl entwickeltes, kriiftiges Kind mit gutem Fettpolster; 
Gewicht 9990 Gr., K6rperliinge 78 em, Kopfumfang 45 cm, 
Brustumfang 46 cm. Temperatur 37,8°. Turgor wenig, Tonus 
stark herabgesetzt. Beim Anfiihlen ganz schlaff. Atmung regel 
miissig, Frequenz 25 pro Minute. Es ist stark benommen, er 
wacht nur ab und zu fiir einen Augenblick und erhebt ein 
schwaches Geschrei. Haut etwas blass, nicht auffallend kalt 
oder warm, nicht pastis. Oberflichliche Lymphdriisen: vereinzelte, 
kaum erbsengrosse; in den Achselhéhlen und Leisten, an beiden 
Kieferwinkeln ungefiihr erdbeerengrosse Driisen. Kein Schnupfen, 
angedeutete Lippencyanose. Mundhdhle: vielleicht etwas hohe 
Farbe der Schleimhaut, sonst ohne Befund. Zéhne 2:2. Rachen 
Keine Rétung, keine Schwellung, kein Belag; geringe Menge 
Schleim im Retrophar. Herz: keine Vergrésserung, Tone rein, 
keine Nebengeriiusche, regelmiissige Tiitigkeit, Pulsfrequenz 100 
pro Minute, Puls etwas weich, liisst sich ohne Schwierigkeit pal 
pieren. Lungen ohne Befund. Bauch: weich, nicht aufgetrieben, 
unbedeutende Empfindlichkeit bei tiefer Palpation; keine Resisten 
zen. Leber und Milz nicht palpabel. Reflexe: schwer hervor 
zurufen, nicht sicher patologisch. Pupillen mittelweit, reagieren 
fiir Licht. Knochensystem: grosse Fontanelle  fingerbeerengross, 
nicht gespannt, mit festen Riindern; kleine Fontanelle geschlos 
sen. Keine Craniotabes. Rosenkranz vielleicht angedeutet. Keine 
Kpifysenauftreibungen. Facialis- und Peroneusphiinomen negativ 
K.O.Z. > 5 milliampére. Ohren ohne Befund. Harn: Heller pos., 
Almén neg. Sediment: reichliche Salzausfillung, vereinzelnte 
kérnige Zylinder. 

9 Uhr 30 Minuten. Blutzucker: (Bestimmung nach Hage 
dorn-Jensen) 27 mg % (29——-26—26) Zustand bedeutend verschlim 
mert, das Kind beinahe bewusstlos. Atmung oberfliichlich, sehr 
schnell, vom Pneumonietypus, Frequenz 50—-60 pro Minute. 
Puls schnell, unregelmiissig, weich, oft nicht palpabel. Gesichts 
farbe schnell wechselnd, bald rotblau, bald blasslivid. Haut 
farbe an iibrigen Teilen des K6rpers stark blass. Haut jetzt 
bedeutend kiihler als bei der Aufnahme; nur die Bauchhaut 
scheint normale Temperatur zu haben. Am untreren Teil des 
Bauches sieht man jetzt zirka 15 gut erbsengrosse Flecke von 
abgerundeter Form und blass blauroter Farbe. Sie sind iiber die 
Hautfliiche erhoben. Das Kind wird mit Adrenalin und Coramin 
in grossen Dosen stimuliert, aber ohne Effekt. Die Flecke neh 
men an Zahl rasch zu und breiten sich iiber den ganzen Bauch 
aus. An den Streckseiten der Oberschenkeln und an der Brust 
beginnen jetzt ihnliche Efflorescenzen aufzutreten. Das Kind 
wird jede halbe Stunde mit Adrenalin (jedes mal 0,3-—0,4 mg 
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intramusculiir) stimuliert, aber ohne Wirkung. Die Bewusstlosig- 
keit wird immer tiefer. Die Pupillen reagieren nicht linger fiir 
Licht. Hautfarbe ganz blass-livid und Hauttemperatur niedri- 
ger als vorher. Haut deutlich pastis. UHerzschliige sehr fre- 
quent. Puls nicht palpabel, Atmung fortdauernd oberflichlich 
und frequent. Die Efflorescenzen breiten sich iiber den ganzen 
Kérper aus; sie nehmen an Umfang zu, so dass sie hier und da 
die Grésse von Kindeshandfliiche erreichen. Ihre Begrenzung ist 
stark unregelmiissig und vielorts diffus. An einzelnen Stellen 
konfluieren sie vollstiindig zu grésseren Bildungen und von die- 
sen sind einige iiber das Hautniveau deutlich erhoben. Ihr Far- 
benton wird immer dunkler und geht in dunkelrotblau, an eini- 
gen Stellen beinahe in schwarz iiber. Eine solche dunkle Partie 
bildet an vielen Stellen das Zentrum in einer grossen I[fflore- 
scenz und den meist erhabenen Teil derselben. Lippen, Mund- 
und Rachenschleimhaut dunkelrot. Die Zunge und die Gaumen- 
bégen sehen wie angeschwollen aus. 

13 Uhr. Temperatur 40,2. 13 Uhr 40 Minuten mors. 

Kin unmittelbar vor dem Tode gemachter Versuch Blut durch 
Kinstich in die Ferse zu erhalten, blieb negativ. Das Gewebe 
war vollstiindig blutileer. 

Kulturversuche mit Herzblut (unmittelbar nach dem Tode 
entnommen) ergaben kein Wachstum. 

Wihrend des Aufenthaltes im Krankenhause hatte das Kind 
| diinnen schleimigen nicht blutigen Stuhl. 

Die Sektion (von Dr. Ake VILTON ausgefiihrt) zeigte das fiir 
eine Nebennierenapoplexie typische Bild. 

Auszug aus dem Sektionsprotokoll: 

Kin wohlgenihrtes Kind, bei welchem die Haut des Rumpfes 
und der Extremiteten reiskorngrosse hier und da konfluierende 
blauviolette Herde aufweist, die wie Blutungen aussehen. 

Lungensiicke frei. Lungen und Herz, Miltz, Leber, Pancreas 
und Nieren ohne sichere makroskopische Veriinderungen. Thymus 
zeigt einzelne kleinere Blutungen. In der linken Kieferwinkel- 
region befindet sich ein Lymfknoten, etwas grésser als eine Ha- 
selnuss, dessen NSchnittfliche dunkelrot ist und aus dem eine 
blutdurchtriinkte Masse ausgepresst werden kann. An derselben 
Seite, die grossen Blutgefiisse des Halses entlang, befindet sich 
eine Reihe erbsengrosse und etwas kleinere Lymfknoten von 
gleichem Aussehen wie die vorherbeschriebenen. Nebennieren 
sind etwas vergréssert und mit beibehaltener Form. Sie sind 
stark dunkelgefiirbt und zeigen beim Durchschneiden blutdurch- 
triinktes Parenchym auf. 

Mikroskopische Untersuchung: Der Schnitt des dunkelgefiirb- 
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ten Lymfknotens zeigt ein Gewebe mit gut ausgebildeten Se- 
kundiirfollikeln. Das Gewebe ist von Gefiissen, die durch roten 
Blutkérperchen stark ausgespannt sind, durchsetzt. An einzel 
nen Stellen findet man auch Blutkérperchen ausserhalb der 
Gefiisse. 

Zwischen den Lymfozyten findet man auch Eiterkérperchen 
In den Schnitten der purpuraiihnlichen Hautflecken sind nirgends 
extravasale rote Blutkérperchen zu sehen, sondern nur einzelne, 
mit roten Blutk6érperchen ausgefiillte Gefiisse. 

Die Markzonen der Nebennieren sind beinahe necrotisch und 
von roten Blutkérperchen durchsetzt, die zu mehr oder minder 
homogenen Massen zusammengeballt sind. Sie scheinen nicht 
nur innerhalb, sondern auch ausserhalb, der Gefiisse zu liegen. In 
den Rindenzonen der Nebennieren ist das Kapillarnetz stark dilatiert 
und mit roten Blutkérperchen gefiillt. Keine sichere Blutungen 

Fall Il. K.E.J. Knabe, 11 Monate 10 Tage alt; wurde 
in die Klinik am *°/6 1932 20 Uhr aufgenommen, also zirka 
einen Monat nach dem ersten Fall. 

Anamnese: Geburtsgewicht 3 095 Gr. Rechtzeitig geboren 
Kntbindung normal, einziges Kind. Mutter, unverheiratet, 17 
Jahre alt, Vater einige Jahre iilter; beide Eltern gesund. Keine 
Exposition fiir Tbe. Das Kind wurde bis zum Alter von 3 Mo 
naten ausschliesslich bei der Brust erniihrt. Spiiter Allaitement 
mixte bis zum Alter von 8-—9% Monaten, als es entwéhnt wurde. 
*9/y—!"/19 1931 in unserer Kinderklinik wegen Diathesis exsuda 
tiva und Erbrechen aufgenommen. Im Krankenjournale ist verzeich 


net: »seit dem Alter von einer Woche intertrigindses Kezem um 
den Anus, welches wihrend der letzten Zeit sich stark ausge 
breitet hat. In Anschluss an die Mahlzeiten beinahe immer 


kleinere Erbrechen; Erbrechen vihrend der letzten Zeit 
immer heftiger. In der Regel 4 Stiihle pro Tag, am 6ftesten 
diinn. Die Untersuchung ergab: Fettpolster reduziert, urgor 
bedeutend herabgesetzt, Tonus eher gesteigert. Sichtbare Schleim 
hiiute ohne Befund. In den Leisten und am Halse eine Zahl 
kleinere, verschieden grosse Lymphdriisen. Knochensystem: Su 
turen nicht geschlossen. Grosse Fontanelle 1'/: Querfinger breit, 
keine Craniotabes, Knorpelknochengrenzen ohne Befund. Rachen, 
Herz und Lungen ohne Befund. Bauch: Leber ein Querfinger 


unter dem Thoraxrand. Vertrikelkontraktionen nicht sichtbar. 
Unbedeutender Nabelbruch. Psyche: In Bauchlage wird der Kopf 
gehoben; fixiert nicht. Intertrigindses schuppendes Eezem am 


Anus, Serotum, an den medialen Teilen der unteren Extremitii 
ten, am Bauche und im Gesicht; im Capilitium seborrhoisches 
Eezem. Harn: Heller neg., Almén neg., im Sediment einzelne 


BLUTZUCKERREGULATION BEI NEBENNIERENINSUFFIZIENZ 159 


weisse Blutkérperchen. Bei der Aufnahme Gewicht 3590 Gr, 
Kérperlinge 53,5 em, Kopfumfang 36,5 em, Brustumfang 34,5 
em. Bei der Entlassung Gewicht 4160 Gr, Liinge 54 em. Bei 
der Entlassung gesund. 

Nach dieser Entlassung vom Krankenhause, am 3/0 1931, 
war das Kind die ganze Zeit gesund und entwickelte sich nor- 
mal. Bekam den ersten Zahn im Alter von 7 Monaten; hat die 
letzte Zeit ohne Stiitze stehen und mit Stiitze gehen kénnen; hat 
einzelne Worter sprechen kénnen. Seit den letzten Wochen hat 
es bei den Eltern der Mutter auf dem Lande gewohnt; die Woh- 


9 ‘ ye 
nung soll hell und sonnig sein. Am **/6 1932 war das Kind 


ganz gesund. Am ~*/6 schien es auch gesund, spielte den gan- 
zen Tag, ass gut und zeigte, als es zu Bett gelegt wurde, keine 
Krankheitszeichen. Es schlief am Abend ruhig ein und schlief 
die ganze Nacht ohne dass die Grosseltern, die im selben Zim- 
mer schliefen, etwas ungewéhnliches bemerkten. Am 7*°/6 er- 
wachte der Knabe etwas spiiter als gew6hnlich und schien etwas 
benommen und miide. Da es ausserdem der Mutter vorfiel, dass 
der Knabe schlaff war, zog sie ihn nur zur Hilfte an und liess 
ihn im Bett verbleiben. Zum Friihstiick um 8 Uhr ass der Knabe 
recht gut, aber doch schlechter als friiher. Er blieb dann die 
ganze Zeit sitzen und handtiere seine Speilzeuge in unruhiger, 
uninteressierter und einfOérmiger Weise. Um 11 Uhr versuchte 
die Grossmutter wieder ihm Essen zu geben, konnte ihm aber 
dabei nur ein wenig Milch beibringen und diese wurde eine 
Weile spiter erbrochen. Nachmittags bekam der Knabe wieder 
Milch, die aber jetzt unmittelbar erbrochen wurde. Um 17 Uhr 
wurde der Knabe plétzlich sehr unruhig, er sah dngstig und 
schreckhaft aus, erhob sich heftig ohne Hilfe im Bette, stéhnte 
die ganze Zeit, aber schrie nicht; reichlicher Speichelfluss aus 
dem Munde. Die Grossmutter legte den Knaben wieder ins Bett, 
aber konnte ihn nicht bewegen ruhig zu liegen. Er warf sich 
die ganze Zeit hin und her und jammerte. Die Gesichtsfarbe 
war abwechselnd hoch stark blass.  Plétzlich blieb er 
ganz still liegen, erschlaffte und war nach einer Weile nicht 
zu erwecken. Er wurde entkleidet um ordentlich zu Bett gelegt 
zu werden. Jetzt sah die Grossmutter grosse Flecke am Bauch 
und an der Brust. Ein Arzt wurde unmittelbar geholt. Das 
Kind wurde ohne Erfolg mit Coffein und Kamfer stimuliert und 
wurde deshalb unmittelbar in die Kinderklinik eingebracht. 
Wihrend des Tages hatte der Knabe 2 diinne = schleimige, 
iibelriechende, aber nicht blutige Stiihle gehabt. Er hatte dass- 


gegessen wie sonst. Alle Personen in seiner Umgebung 


selbe 
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waren gesund und ansteckende Krankheiten waren dort nicht 
vorgekommen. 

Status den *°/6 1932 20 Uhr. Wohl entwickeltes, kriiftiges 
Kind mit gutem Fettpolster. Gewicht 10100 gr, Linge 76 em, 
Kopfumfang 45 cm, Brustumfang 47 cm. ‘Temperatur 33,6. 
Tief bewusstlos, ganz schlaff. Atmung oberfliichlich, sehr fre 
quent. Angedeutete Nasenfliigelatmung; geht bald im Cheyne- 
Stoke-Atmung_ iiber. Herzschlige frequent, 200 pro Minute; 
Herzténe schwach, zuweilen nicht hérbar. Einzelne Schlage des 
Pulses fiihlbar, Puls in der Regel aber nicht palpabel. Haut: 
deutlich pastis; Bestreichen derselben mit der Fingerbeere gibt 
eine breite weisse, nicht erhabene Linie. Hautfarbe blass-livid 
Uber dem ganzen Kérper Efflorescenzen von Erbsen- bis Hand 
flichengrésse wechselnd und von meistenteils stark unregelmiis- 
siger Form; ihre Begrenzung in der Regel scharf, bei den grés 
seren Efflorescenzen oft etwas verwisecht; Farbe durchgehend 
dunkel rotblau, nur am Bauch einige Efflorescenzen, deren Zen 
trum beinahe schwarz ist. Die meisten grésseren Efflorescenzen 
iiber das Hautniveau deutlich erhaben. Hauttemperatur iiberall 
niedrig. Die beiden unteren Extremitiiten bedeutend kiilter an 
zufiihlen als die iibrigen Kérperteile. Oberflichliche Lymphdriisen: 
in den Achselhéhlen und Leisten eine Mehrzahl bedeutend mehr 
als erbsengrosse, am Halse und an den Kieferwinkeln verein 
zelte gut erbsengrosse Lymphdriisen. Mundhihle: reichlicher 
Speichelfluss, Schleimhaut iiberall schwarzblau, die Zunge von 
derselben Farbe und geschwollen; Ziihne 2:2. Rachen: Schleim- 
haut von derselben schwarzblauen Farbe wie die der Mund- 
héhle.  Reichlicher Schleim im Nasopharynx. Knochensystem : 
grosse Fontanelle '/: Querfinger weit, mit festen Riindern. Keine 
Craniotabes. Starker Rosenkranz; miissige Epifysenauftreibungen. 
Lungen: Keine Dimpfung; Atemgeriiusch kaum hoérbar. Bauch: 
schlaff, nicht meteoristisch, keine Resistenzen. Leber und Milz 
nicht palpabel. Reflere: die Pupillen reagieren fiir Licht, andere 
Reflexe fehlen. 

Blutzucker: (Bestimmung nach Hagedorn-Jensen) 39 mg % 
(38—40). Das Blut wurde gut 10 Minuten nach Aufnahme des 
Kindes durch Einstich in die Ferse entnommen. Das Kind blu 
tete dabei sehr schlecht. 

20 Uhr 40 Minuten mors. 

Unmittelbar nach dem Tode Herzpunktion, wobei 20 kbem 
Blut entnommen wurden. Kulturversuche blieben steril. Calcium 
resp. Phosphorgehalt dieses Blutes: Ca: 10,7 resp. 10,8 mgm %, 


P:5,4 resp. 5,2 mgm %, 


a 
iy 
¢ 


BLUTZUCKERREGULATION BEI NEBENNIERENINSUFFIZIENZ 161 


Bei der Sektion wurden Kulturen von der Milz angelegt; 
sie blieben steril. 

Die Sektion (Dr AKE Viton) zeigte ein Bild, das mit demjeni- 
gen des vorigen Falles beinahe identisch war. Blutdurchtrinkte 
Lymfknoten waren jedoch nicht zu finden. Dagegen zeigte der 
Darm eine ziemlich starke Anschwellung der Peyerschen Haufen. 
Auch in diesem Fall konnte man keine roten Blutkérperchen 
extravasal in der Haut finden. Die mikroskopische Untersuchung 
der Haut und Nebennieren zeigte im grossen ganzen dasselbe 


Fig. 1. 


wie im vorhergehendem Falle. Das makroskopische Aussehen der 
Nebennieren geht aus der Figur 1 hervor. 


Im Falle 2 wurde die Diagnose akute Nebenniereninsuffi- 
zienz gestellt; im Falle 1 konnte dagegen eine sichere kli- 
nische Diagnose nicht gestellt werden. Im iibrigen wird man 
bei diesen beiden Fiillen von der beinahe vollistiindigen Para- 
lellitiit, von der in Detail gehenden Ahnlichkeit frappiert. 
Von Wichtigkeit erscheint mir die in beiden Fiillen nachge- 
wiesene wunzweideutige Hypoglykdmie zu sein. Hin anderer 
Umstand, welcher hervorzuheben ist, ist der folgende: im Fall 
2, wo der Tod gleich nach der Aufnahme eintrat, war die 
Haut deutlich pastis. Im Fall 1 war die Haut bet der Auf- 
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nahme nicht pastis, wurde aber deutlich so gleich vor dem Tode. 
So weit ich gefunden habe ist dies nicht friiher vorgehoben 
worden. Gewisse Verfasser (7) meinen, dass die Kinder, wel 
che von dieser Krankheit ergriffen werden, dem pastésen T'y 
pus gehéren. Die meisten dieser Kinder wurden auch bei der 
Untersuchung nach der Aufnahme in eine Klinik deutlich 
pastés befunden. Dies kann dadurch erkliirt werden, dass 
diese Patienten in der Regel erst im Endstadium unter iirzt 
liche Beobachtung kommen. Aus Fall 1 zu beurteilen diirfte 
diese Hautveriinderung in Paritiit gestellt werden mit den 
iibrigen Hautveriinderungen bei der akuten Nebennierensuffi 
zienz. Was sonst das Krankenbild betrifft, wie dasselbe in 
den Fillen 1 und 2 sich darbot, ist es mehrere Mal friiher 
geschildert worden (7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14). 


Fall Ill. Dieser Fall, den ich mehr als 1 Jahr spiiter als 
die vorigen Fille zu beobachten Gelegenheit bekam, scheint mir 
von besonders grossem Interesse zu sein. Es handelt sich um 
einen Knaben B. R. K., welcher mit der Diagnose »Sepsis» am 
20 Juli 1933 20 Uhr in die Klinik eingebracht wurde. 

Anamnese. Das Kind wurde am ‘/1 1932, 4 Wochen zu friih 
geboren; Geburtsgewicht 2700 gr. Entbindung normal. Zweites 
Kind. Mutter 33, Vater 32 Jahre alt, beide gesund. Wohnung 
laut Angabe hygienisch, hell und sonnig. Tbe-Exposition nicht 
bekannt. Lues verneint. Das Kind wiihrend der 7 ersten Mo 
nate ausschliesslich bei der Brust, spiiter artificiel erniihrt. 
Die letzte Zeit hat es dieselbe Nahrung gegessen wie die Er 
wachsenen. Erster Zahn im Alter von 8 Monaten; im Alter 
von einem Jahre konnte es gehen und einzelne Worter sprechen. 
War immer sehr lebhaft und nie friiher krank gewesen. 

Den 14 und 15 Juli hatte das Kind Durchfall mit 8—10 
wasserdiinnen iibelriechenden, nicht schleimigen oder blutigen 
Stiihlen pro Tag; eine Ursache zu dieser Erkrankung kannten 
die Eltern nicht. Ausser diesem Durehfall zeigte der Knabe 
nicht irgendwelehe andere Krankheitszeichen und schien in den 
folgenden Tagen, 16—19 Juli, ganz gesund und hatte guten 
Appetit; auch die Stiihle waren ganz normal, nicht mehr als 2 
pro Tag. 

Am *°/; Nachmittage bemerkten die Eltern, dass der Knabe 
krank war. Er hatte so wie jeden Tag friiher ein par Stunden 
angezogen schlafend gelegen. Zirka 14 Uhr erwachte er, wurde 
sprach und lallte wie gewoéhnlich. Nach 


aufgenommen,  spielte, 
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10 bis 20 Minuten hérte er auf zu spielen, schien miide zu sein, 
kam an den Vater heran, klammerte sich an ihn an, starrte ihn 
unruhig und ingstig an ohne was zu sagen. Der Vater nahm 
den Knaben in den Schoss und merkte jetzt, dass er heftig at- 
mete. Er war heisser anzufiihlen als gew6hnlich und wurde 
immer mehr belistigt zu sitzen; nach einer kleinen Weile konnte 
der Knabe sich nicht mehr aufrecht halten. Er wurde deshalb 
zu Bett gelegt, schlief nach zirka 15 Minuten ein und schlief 
dann bis zu 18 Uhr. Beim Erwachen schien er weniger miide 
zu sein, war aber unruhig und jaktiert; er hatte hohe Gesichts- 
farbe, atmete heftig und schnell und war sehr heiss anzufiihlen. 
Er hielt sich wach zirka 1'/: Stunde und nahm gern Fliissig- 
keit, schlief dann ein und sehlief ruhig bis *'/7 6 Uhr. Der 
Knabe fiel nun eher weniger beliistigt aus als friiher vor und 
war nicht so heiss anzufiihlen; seine Temperatur war jetzt 38,6. 
Die Jaktation bestand noch und die Atmung war fortdauernd 
stark beschleunigt. Jetzt wurden rote Flecke beobachtet, welche 
grosse Teile der Kérperoberfliiche bedeckten; das Gesicht war 
doch ohne Flecke. Zu ihrem Schrecken bemerkten die Eltern auch, 
dass der Knabe empfindlich war. Er schrie, so bald man ihn an- 
fasste, auch wenn die Beriihrung sehr leicht war. Im Laufe des Mor- 
gens und des Vormittags bekam der Knabe in gewOhnlicher Ord- 
nung zu essen und ass mit relativ gutem Appetit. Spiiter am 
Tage hatte er ein grosses, nicht blutiges Erbrechen, in welehem 
die Speisen von der Morgen- und Vormittagsmahlzeit zu erken- 
nen waren. Im Verlauf des Tages wurde der Zustand verschlim- 
mert. Die eine Weile war er unruhig und ingstig, warf sich 
hin und her im Bette und schrie 6fters auf; die andere Weile 
war er sehr stumpf, reagierte nicht auf Zurede und schien von 
der Umgebung ganz unbewusst zu sein, obwohl er zuckte und 
schrie, falls man ihn kriiftig anfasste. Nachmittags war er be- 
deutend heisser anzufiihlen als friiher, die Temperatur 16 Uhr 
30 gemessen war 40,7. Der Zustand wurde immer mehr beun- 
ruhigend und 19 Uhr hatte der Knabe deutliche klonische Zue- 
kungen im Gesicht wihrend zirka 2 Minuten; Gesichtsfarbe wih- 
rend der ganzen Zeit hoch, nicht wechselnd. 

Status (am 21 Juli 20 Uhr 10). Wohl entwickeltes kriifti- 
ges Kind mit gutem Fettpolster. © Kérpergewicht 11450 gr, K6r- 
perliinge 82 cm. Temperatur 40,3. Die eine Weile ist der Knabe 
sehr unruhig, sechnappt nach dem Atem, scheint im hohen Grade 
iingstig, wirft sich hin und her, stént und schreit heftig auf. 
Die andere Weile liegt er still, wie betiiubt; reagiert doch mo 
mentan fiir Schall und Beriihrung. Atmung die ganze Zeit ober- 
fliichlich, schnappend, Frequenz 70 pro Minute. Puls regelmiis- 
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sig, klein, 190 pro Minute. Gesichtsfarbe hoch, mit Stich ins 
Cyanotische; sichtbare Schleimhiute stark cyanotisch. onus und 
‘ Turgor normal. Haut: Farbe iiber dem ganzen Kéorper auffallend 
hoch. An gewissen Partien Purpuraflecke, deren Grésse von 
Stecknadelkopf bis zu mehr als 1-6re wechselt. Die kleinen 
sind rein rot und liegen in Niveau mit der Hautfliiche. Die 
grésseren sind stark cyanotisch, iiber die Hautfliche deutlich 
erhoben und von einer schmalen rein roten Zone umgeben, 
die schnell in die Periferi vertént. Die Efflorescenzen kom 
men besonders reichlich an den Glutiien und den Aussensei 
ten der Schenkel vor. Relativ reichlich sind sie an den iibri 
gen Teilen der Beine, sparsam sind sie an den Armen, an 
der Vorderseite des Stammes und am Halse. Am Riicken, im 
Gesicht und im Capillitium fehlen sie ganz. In der Glutial 
region erreichen die Efflorescenzen die héchste Entwicklung; die 
centrale cyanotische Partie erreicht hier 6fters mehr als |-6re 
Grosse, ist bedeutend iiber das Hautniveau erhoben und von 
einer 3—4 mm breiten, rein roten Zone umgeben. Die Haut 
temperatur ist hoch, iiber dem ganzen Ko6rper gleich. Stark aus 
gesprochene Dermographie von gewodhnlichem Aussehen; eine 
«weisse Linie» in der Bemerkung NSergents ist nicht hervorzurufen. 
Ober flichliche Lymphdriisen: keine palpabel. Pharynx: geritet, etwas 
geschwollen, keine Beliige, unbedeutende Eiterflocken im Nasopha 
rynx. Herz: schneller Rytmus, sonst ohne Befund. Lungen: kein 
Befund. Bauch: nicht aufgetrieben, iiberall weich und unempfind- 
lich; Leber und Milz nicht palpabel. Knochensystem: keine Zei 
chen von Rachitis. Nervensystem: deutliche Nackensteifigkeit, der 
Kopf wird stark nach hinten gebeugt und nach links gedreht 
gehalten. Liegt immer auf der linken Seite. Legt man den 
Knaben auf die rechte Seite oder auf den Riicken, dreht er sich 
in die linke Riickenlage, so bald er losgelassen wird. Er ist 
stark hyperiistetisch, schreit auch fiir die leiseste Beriihrung 
Kernig bilateral negativ. Patellarreflexe lebhaft an beiden Seiten ; 
Bauch- und Cremasterreflexe schwach. Babinski bilateral nega 
tiv. Pupillen mittelweit, reagieren gut fiir Licht. Keine Paresen. 

Im Verlauf der Untersuchung wird der Knabe immer mehr 
benommen, liegt lange Weilen tief soporés, nur ab und zu einen 
Schrei erhebend. 

20 Uhr 40. Blutzucker 30 mgm % (29—30—31). 

20 Uhr 50. Blutstatus: Hiimoglobin 100 % (Sahli korr.), rote 
Blutkérperchen 4,2 mill., weisse 4,000, davon neutrophile Leuko 
cyten 19,5 %, eosinophile 0 %, basophile 0 %, Lymphocyten 72,5 %, 
grosse mononucliire und Ubergangsformen 8 %. Der Patient blu 
tet auffallend schlecht. Man muss tiefe Einstiche machen um 
geniigenden und geeigneten Blutausfluss zu erhalten. 


¢ 
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Uhr 21,10. Lumbalpunktion: Initialdruck 360 mm, Schluss- 
druck 40 mm, 30 cem stark triibe, beinahe milchige Fliissigkeit 
wird abgezapft. Eiweissreaktionen stark positiv, kein Fibrinko- 
agel, 3,800 Zellen pro kbmm, davon 93 % polynucleiire. Im Di- 
rektpreparat keine Bakterien zu sehen; Kulturen (auf Ascites- 
traubenzuckeragar) negativ. Der Knabe scheint durch die Punk- 
tion erleichtert. 

“2/7 8 Uhr. Hat gut wiihrend des grésseren Teiles der 
Nacht geschlafen; nur ein paar Mal gegen den Morgen erwachte 
er und schrie. Hat in der ganzen Zeit in der linken Seitenlage 
mit stark nach hinten gebeugten Kopf gelegen, hat Fliissigkeit 
angenommen ohne Schwierigkeiten zu machen. Er macht den 
Kindruck besser zu sein, ist bedeutend weniger beliistigt, ganz 
klar und ruhiger als bei der vorgehenden Untersuchung. Tem- 
peratur 37,5, Cyanose geschwunden. Man kann ihn anriihren, 
ohne dass er schreit und wie friiher wegkriecht. Atmet ruhig 
und gleichmiissig. Herztitigkeit normal, Atmungsfrequenz 25, 
Pulsfrequenz 110. Senkungsreaktion 8 mm (1 Stunde) — 17 mm 
(2 Stunden). 

Die Purpuraflecke an den Glutiien haben dagegen an Zahl 
und Grésse zugenommen. Bei den gréssten ist die zentrale 
Partie mehr als 2-6re gross, iiber das Hauptniveau mehr erhaben 
als friiher und beinahe schwarz. Die umgebende rote Zone tritt 
auch kriftiger als friiher hervor. Symptome sonst unveriindert. 

Uhr 14. Lumbalpunktion. Initialdrueck 300 mm, Schlussdruck 
60 mm, Lumbalfliissigkeit fliesst leichter als das vorige Mal, 32 
kbem werden abgezapft. Die Fliissigkeit ist andauernd stark 
triib, mit stark positiven Eiweissreaktionen; Zellen 5200. pro 
kbem, davon 91 % polynuclire. Im Direktpriiparat keine Bak 
terien; bei Kultur (Ascitestraubenzuckeragar, Blutagar) kein Wachs 
tum. Lumbalzucker 59 mgm % (59—57—61). Einspritzung, 
intralumbal, von 20 kbem Meningokockenserum. Im Blute 5 200 
weisse Blutkérperchen. 


16 Uhr. K6rpertemperatur 37,8. Zustand unveriindert. 
Harn: Heller negativ, Almén negativ. Im Sediment nur reich 


liche Salze. 

"3/7 § Uhr. Abgesehen von Unruhe wiihrend 30—40 Minu- 
ten zu Mitternachtzeit ist er wihrend der Nacht ruhig gewesen. 
Temperatur 38,1. Zustand unveriindert. Blutzucker (Fastenwert): 
39 mgm % (40—37—40). Lumbalpunktion: Initialdruck 290 mm, 
Schlussdruck 25 mm. Fliissigkeit andauernd stark triib; 30 kbem 
entleert. Die Eiweissreaktionen positiv, aber viel schwiicher als 
voriges Mal. 20 kbem Meningokockenserum intralumbal. 
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16 Uhr. Temperatur 38,6. Hat den ganzen Tag gut ge 
schlafen. Hat ohne Widerstreben fliissige Nahrung angenom- 
men. Er halt andauernd den Kopf nach hinten gebeugt und 
nach links gedreht und liegt die ganze Zeit auf der linken Seite 

8 Uhr. Temperatur 38,4. Weniger beliistigt als friiher, 
bewegt den Kopf etwas von Seite zu Seite, schauf umher und 
ist von der Umgebung deutlich interessiert. Hyperiistesie geringer 
als friiher, reagiert doch bei kriftiger Beriihrung momentan mit 
Geschrei. Die zentrale Partie der grésseren Purpuraeffloreszen 
zen ist iiberall beinahe schwarz und liegt mehrerer Orts in oder 
sogar unter dem Hauptniveau; die umgebende rote Zone tritt 
weniger deutlich hervor. Lumbalpunktion: Initialdruck 150 mm, 
Schlussdruck 20 mm, Entleerung von 20 kbem Fliissigkeit. Ze! 
len 800 pro kbem, davon 57 % polynucleiire. Einspritzung von 
20 kbem Meningokockenserum intralumbal und 40 kbem intra 
musculiir. 

16 Uhr. Temperatur 39,4, Patient nimmt auch Bauchlage 
an, bewegt den Kopf unbehindert von Seite zu Seite und kann 
ihn auch etwas nach vorn biegen. Moro: negativ. 

**/7 Temperatur 38,1—38,1. 8 Uhr: Abgesehen von der Nac 
kensteifigkeit und noch bestehender leichter Hyperiistesie ist das 
Kind vollstiindig unbeschwert; es ist lebhaft und interessiert 
Fortdauernde Abnahme der Hautveriinderungen; viele der klein 


sten Effloreseenzen ganz verschwunden. Lumbalpunktion: niedri 
ger Druck (weniger als 50 mm). 

Uhr. Probeexcision einer Hautefflorescenz fiir patolo 
gisch-anatomische Untersuchung. Patologische Veriinderungen 


darin nicht vorhanden (Doktor Vilton). 

Temperatur 38,2—38,9. 8 Uhr: Fortschreitende Ver 
besserung. Die Hyperiistesie beinahe verschwunden. Der Patient 
kann jetzt den Kopf gut nach vorn beugen, hilt doch dense! 
ben in Ruhe noch in der Regel stark nach hinten gebeugt. Die 
zentralen Teile einer mehrzahl Hautefflorescenzen deutlich 
nekrotisch. Lumbalpunktion (Patient sehr unruhig): Initialdruck 
210 mm; Sehlussdruek 380 mm; 25 kbem = makroskopisch klare 
Fliissigkeit wurden entleert; Eiweissreaktionen schwach positiv; 
240 Zellen pro kbmm, 12 % polynucleiire. 

“7/7 'Temperatur 38,9-——-38,6. 8 Uhr: Fortdauernd besser. An 
einem Teil der gréssten Hautefflorescenzen sind die zentralen nek 
rotischen Partien abgestossen, so dass ein (2—3 mm) tiefer 
Krater entstanden ist. Blutzucker (Fastenwert) 69 mgm % (67 
70-—69). 

**/7 Temperatur 37,6—37,6. 8 Uhr: Die Regression der Haut 
veriinderungen ist in dem Masse fortgeschritten, dass die zentrale 


: 
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Partie aller grésserer Efflorescenzen abgestossen worden ist, wo- 
bei mehr weniger tiefe Defekte entstanden sind, von welchen ein 
Teil schon deutliche Heilungszeichen zeigen. Die kleineren, an- 
finglich rein roten Efflorescenzen sind simtlich abgeblasst und 
verschwunden ohne irgendwelche sichtbare Veriinderungen nach- 
zulassen. 

Blutzucker (Fastenwert): 59 mgm % (58-—-58—61). 

Lumbalpunktion: Initialdruck 120 mm, Schlussdruck 30 mm, 
15 ecem makroskopisch klare Fliissigkeit wurden abgelassen.  Ei- 
wessreaktionen neg. Zellen: 40 pro kbmm, davon 5 % polynue- 
leiire. Lumbalzucker 55 mgm % (55—55). 

39/7, Temperatur 37,5—37,3. 
7. Temperatur 37,1—36,9. Mantoux: (8 mgr) neg. Der 
Patient symptomenfrei und benimmt sich wie ein ganz gesun 
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des Kind. 
Blutzucker (Fastenwert): 111 mgm % (110—-108—115). 
Lumbalpunktion: Initialdruek 50 mm, 5 kbem klare Fliissigkeit 
wurden abgelassen. Eiweissreaktion neg. Zellen: 23 pro kbmm, 
siimtliche Lymphocyten. Lumbalzucker: 60 mgm % (61—57—62). 
Photos der Hautdefekte siehe Fig. 2. 
Temperatur 37,0—37,0. Adrenalinbelastung. 
“/s. Temperatur 36,7—36,9.  Fastenserie. 
xs. Temperatur 36,6—36,3. Glykosbelastung. 
‘/s. Patient andauernd fieberfrei. Die meisten Hautdefekte 
veheilt. 
Temperatur 37,1—37,3. Beginnendes Serumexanthem. 


'Temperatur 37,2—37,6. Unbedeutendes Exanthem. 

0 

/3—19/s, Temperatur 37,4—37,5. 

7 Uhr 40 Minuten. Temperatur 36,6. Plétzlicher 


Kollapszustand mit starker Cyanose. Wurde mit Stimulantien 
schnell behoben. Exanthem sehr schwach. 

Temperatur 37,4. Serumexanthem ganz geschwunden. 
Blutzucker (Fastenwert) 94 mgm %. 

Temperatur 37,4—37,0. Allgemeinzustand gut. 
nische Untersuchung der inneren Organe zeigt normale Ver- 
hiiltnisse. 

Adrenalinbelastung. 

22/4. _Blutzucker: (Fastenwert): 34 mgm % (36—34—35—3z2). 
Allgemeinzustand gut. Patient lebhaft, spielerisch und froh wie 
wiihrend der niichst vorhergehenden Tage. Die klinische Unter 
suchung zeigt nichts abnormes. 

Glykosbelastung. 

"7/5. Blutzucker: 16 Uhr 117 mgm 21 Uhr 88 mgm %, 
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“"/8. Blulzucker: 8 Uhr 87 mgm%Y; 11 Uhr 96 mgm %; 
14 Uhr 883 mgm %. 


Adrenalinbelastung. 
“/y9. Patient nach Hause entlassen. Allgemeinzustand gut. 


Die Untersuchung der inneren Organe zeigt nichts patologisches. 
Der Patient ist sehr lebhaft, gutgelaunt und froh und macht 
absolut den Eindruck gesund zu sein. Seit der Serumkrankheit 
ist er die ganze Zeit fieberfrei gewesen. Die Stiihle zeigten wiih 
rend des ganzen Krankenhausaufenthaltes nichts bemerkenswer- 


tes, und er hat weder Schnupfen noch Husten gehabt. Appetit 
wiihrend des letzten Monats sehr gut. Wiihrend der ersten 


Woche im Krankenhause erhielt das Kind, ausser gewohnlicher 
Kost (gemischter Kost, doch mit Sahne anstatt Mileh), eine Zugabe 
von durehsehnittlich 100 g Zucker pro Tag. 

‘9. Das Kind fiir Beobachtung wieder aufgenommen. Wiih 
rend des Aufenthaltes zu Hause hat es sich die ganze Zeit gut 
befunden; war nach der Aussage der Mutter sogar lebhafter als 
vor der Erkrankung. Hat den ganzen Tag gespielt und hatte 
sehr guten Appetit. 

Status: Allgemeinzustand gut. Tonus und Turgor normal 


Haut: Nekrosen iiberall geheilt. An einigen Stellen sind kaum 
l-6regrosse bliiuliche Narben verblieben. An anderen Partien 


kann man die Orte der friiheren Hautveriinderungen nur ahnen. 
Innere Organe ohne Befund. 


20 

9. Adrenalinbelasung. 
Glykosbelastung. 
““/9. Fastenserie. 


Blutzucker (Niichternwert): 102 mgm %. Der Patient 
wird nach Hause entlassen; er hat wiihrend des letzten Aufent 
haltes in der Klinik keine Anzeichen von Krankheit dargeboten. 


Wie aus der Tabelle I hervorgeht, zeigte das Kind bei 
der Aufnahme und wiihrend der ersten Zeit im Krankenhause 
eine ausgesprochene Hypoglycdmie (7'/7, **/7). spiiter, als 
die Symptome ganz oder teilweise abgeklungen waren, niihern 
sich die Blutzuckerwerte den normalen oder werden normal. 
Der Wert am *‘/7 liegt eher unter der gestatteten Grenze. 
Der Blutzuckerwert am **/7 liegt dagegen innerhalb der nor 
malen Grenzen (15). In der Fortsetzung wurde nur | Mal ein 
hypoglyciimischer Wert notiert (°*/s). Bei dieser Gelegenheit 
wurde das Kind eingehend untersucht, ohne dass aber dabei 
etwas abnormes nachgewiesen werden konnte. Beziielich der 


12—3414 Acta padiatrica. Vol. XV. 
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iibrigen Werte wird man durch die grossen Differenzen unter 
ihnen frappiert. Kinige der Werte liegen ausserdem auffal- 
lend hoch. Die Glykosbelastungsproben (Tabelle Diagramm 1) 
zeigen normale Verhiiltnisse. Die Fastenserien (‘Tabelle III) 
zeigen beide eine Senkung des Blutzuckers wiihrend der ersten 
halben Stunde. In der Fortsetzung steigt der Blutzucker 
zum Ausgangswert, iiberschreitet diesen, um gegen das Ende 


wieder unter diesen zu sinken. 


Tabelle I. 
B.R.K. Niichternblutzucker. 


Datum Blutzucker mgm % Datum Blutzucker mgm % 
10038. . 30 18/4 1933 109 
23/, rat) 
87 
V's 106 G0 
70 23/9 110 


Fiir siimtliche Adrenalinbelastungsproben (Tabelle 1V, Dia 
vramm ITI) wurde ein Priiparat von Parke Davis benutzt und 
dies wurde in einer Menge von 0,3 kbem (der Lésung 1/1000) 
pro 10 kg Koérpergewicht gegeben. Vorsichtshalber wurden die 
Adrenalinproben erst nach Abklingen der Symptome ausgefiihrt. 
Am '/s, als die erste Belastung ausgefiihrt wurde, war das Kind 
symptomenfrei und der Fastenblutzucker hatte in den zwei niichst 
vorhergehenden Tagen in normalen Grenzen gelegen. Das 
Ergebnis war eine ausgesprochene pathologische Reaktion' mit 
Blutzuckersenkung in der Zeit niichst der Injektion und in 

' Diese Adrenalinblutzuckerreaktion habe ich zum Gegenstand einer 
tierexperimentellen Untersuchung gemacht. Die Resultate werden spite: 


publiziert werden. 
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Tabelle ITI. 
R.K. Glykosebelastungen. 
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Datum 
Alter . 


Koérpergewicht 

Fastenzeit vor der Be- 
lastung . 

Glykose pro Kg Kor- 
pergewicht 


Die Glykoselésung her- 
untergeschluekt nach 


Den 1933 


Jahr 6 Mon. 


und 27 Tage 
10900 ¢ 


12 Stunden 


2 Minuten 


Den 1933 

Jahr 7 Mon. 

und 16 Tage 
11500 


11'/2 Stunden 


Nw 


3 Minuten 


Blutzueker in mgm 


Den 7/9 1933 
Jahr 8 Mon. 


u 


nd 14 


Tage 


12700 


2 Stunden 


2 Minuten 


Niichternwert 
5 Minuten 
10 


70 
76 
90 
116 
120 
11% 
134 
132 
125 
121 
110 
108 


102 


100 
Os 


|_| 
— 
| 
2¢g 2¢g 
7% yy 
20 122 130 
25 104 123 
30 ee 104 126 
35 102 128 
40 W 140 
1 
65 127 
70 
75 
85 107 
73 
100 68 $1 106 
110 61 8] 
115 88 
120 67 72 
125 @ 
130 
145 
15d 
160 71 63 
165 77 
170 73 


O1% 
01380 
0.170 
Riut 
0150 
0140 
0190 
0 12¢ 


O11 


HENNING 


MAGNI 


SSON 


ucker % 
ef. 
a 
° 
a 
( 0 20 30 YO 50 WO AW 8 40 0 1 120 130 140 150 160 1 
Diagr. I I Glykosebelastung Den 3 Aug. 1933 
I] 233 
1 Sept 
| 
| 
zucker % | 
OT 
\ 
d 
¥ 
= 
0 10 j 4 5 ( § ) 140 15 1 
Diagr. IT. I Adrenalinbelastung Den 20 Sept. 1933 
I] » l 
1 Aug. 
IV 18 


172 
045i 
Ow 
0413 
() 409 
0.1 
{ 
Nace 
, 
= 
Oon 
40 
Qose 


BLUTZUCKERREGULATION BEL NEBENNIERENINSUFFIZIENZ 173 


der Fortsetzung Blutzuckerwerte, die den Ausgangswert nicht 
iiberstiegen. Kine abnorme Reaktion konnte so spiit wie am 
'‘y nachgewiesen werden, als das Kind wiihrend eines Mona- 
tes symptomenfrei gewesen war. Bei dieser Gelegenheit wurde 
doch nach der ersten halben Stunde eine kriftige Blutzucker 
steigerung erhalten, was bei den beiden vorhergehenden Be- 
20 


lastungsproben nicht der Fall war. Am *"/» wurde eine voll- 


stiindig normale Adrenalinreaktion erhalten. Dasselbe war 
Tabelle LIT. 


B. R. K., Pastenserien. 


lastenzeit vor der Bestimmung 12 Stunden 1] Stunden 


Blutzucker in mgm “% 


110 
SO 100 
20 71 
72 7 
10 is 100 
0 100 

100 

150 90 100 

160 

170 82 80 
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Tabelle LV. 


B.R.K., Adrenalinbelastungei. 


Den '/s 1933 

Jahr 6 Mon. 

und 25 Tage 
10900 ¢ 


Datum 


Korpergewicht 


Fastenzeit vor der 


Den 1933 
1 Jahr 7 Mon. 1 
und 11 Tage 

11 300 ¢ 


Den 1933 
Jahr 7 Mon. 
und 25 Tage 


11600 g 


G2 
1933 


5 Mon 


und 13 Tage 


12 700 


Belastung Stunden | I1'/2 Stunden Stunden 11 Stunden 
Adrenalinmenge 
subcutan . 0,33 0,34 em" 0.35 em O,38 em 
Blutzucker mgm % 
Niichternwert 106 114 0) 
5 Minuten nach 
der EKinspritzung 107 114 100 
10 Minuten . 2 5 100 110 
15 80 12] 
20 71 87 74 130) 
25 80 133 
30 87 141 
10 » y2 102 117 153 
15 87 102 144 
50 84 158 141 
107 154 144 
60 186 137 
65 how [82 
70 86 182 137 
7 102 174 128 
80 80 174 
RS 110 11% 
90 178 
100 78 166 
116 160 7 
115 
120 
125 126 
130 72 
135 128 SS 
140 78 
145 4 
150 i” 86 
160 60 
165 (2 7 
170 6S 52 
175 
180 od 85 


Den * 
| Jahr 
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der Fall bei den 3 Kontrollbelastungen, welche an zwei zu 
gleicher Zeit in der Klinik liegenden gesunden Kindern aus- 
getiihrt wurden (Diagram III). 

In diesem Falle liegt wohl die Diagnose Meningococeen- 
meningitis am niichsten bei der Hand. Das Einsetzen der 
Erkrankung stimmt mit der epidemischen Meningitis gut iiber- 
ein, und im Symptomenbilde ist auch vieles vorhanden, was 
fiir diese Diagnose spricht. Die Starke Hy)eriistesie und die 
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Diagr. III. 
I Adrenalinbelastung bei einem 20 Monate alten Knaben mit cinem Kér- 
pergewicht von 12 300 g. 
I] und Il Adrenalinbelastung bei einem 18 Monate alten Knaben mit ei 
nem Kérpergewicht von 10700 g. 


Nackensteifigkeit zusammen mit einem purpuraihnlichen Haut- 
exanthem zeigen bestimmt in diese Richtung. Hohes Fieber, 
starke Unruhe und Angstigkeit, abwechselnd mit Somnolenz, 
kleiner schneller Puls lassen sich auch mit diesem Krankheits- 
bild vereinigen. Trotz dem Alter des Patienten diirfte das- 
selbe gesagt werden von der schnellen oberfliichlichen Atmung, 
wenigstens bei einer so hohen Temperatur wie 40,3. Der 
Lumballiquorbefund bei der Aufnahme liisst sich zwar mit dieser 
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Diagnose vereinigen, kann aber schwerlich als Stiitze fiir die 
selbe angefiihrt werden. Kine leukozytiire Reaktion war vor 
handen, Bakterien konnten aber weder im Direktpriiparat noch 
durch Kultur nachgewiesen werden. Die Abwesenheit von 
Bakterien bei leukozytiirer Reaktion spricht doch nicht gegen 
die Diagnose Cerebrospinalmeningitis; man meint, dass eine 
solche Reaktion dieselbe sogar warscheinlich machen kann. 
Bei Cerebrospinalmeningitis findet man oft eine deutlich er 
hohte Senkungsreaktion und erniedrigte Lumbalzuckerwerte. Bei 
der Lumbalpunktion am **/7 wurde normaler Zuckerwert im 
Liquor gefunden und die Senkungsreaktion war 8—-17 mm. 
Das Blutbild zeigte eine ausgesprochene Leukopeni, ein Um 
stand der gegen die Diagnose epidemische Meningitis spricht, 
weil dabei bedeutende Leukozytose vorhanden sein pflegt. In 
der Klinik wurde aber dafiir gvehalten, dass das Kind als eine 
Meningococcenmeningitis zu behandeln sei und es wurde am 
Tage nach der Aufnahme mit Serum gespritzt. 

Der Lumbalbefund am **/7 (800 Zellen, 57 % polynucleiire) 
machte die Diagnose unwahrscheinlich und noch unwahr 
scheinlicher wurde dieselbe in der Folge. Am ~*~); zeigte 
die Lumbalfliissigkeit 240 Zellen (12 % polynucleiire), am 
40 Zellen (5 % polynucleiire) und am *'/7 23 Zellen (alle Lympho 
zyten). Dieser schnelle Umschlag von Polynucleose zu Mo 
nonucleose spricht fiir die Diagnose Poliomyelitis. Lyon meint 
sogar, dass dies Verhalten fiir Poliomyelitis acuta pathogno 
monisch ist. Das Krankheitsbild liisst sich iibrigens teilweise 
sehr wohl mit dieser Diagnose vereinigen. Das Kinsetzen der 
Erkrankung, die hohe Temperatur, die Unruhe, die Angstig 
keit und Somnolenz, der kleine schnelle Puls, die Hyper 
iistesie, der negative Kernig bei ausgesprochener Nackenstei 
ftigkeit, die unbedeutende Senkung, der normale Zuckergehalt 
des Liquors, der Krankheitsverlauf und die Jahreszeit stim 
men gut mit Poliomyelitis iiberein. Kin weiterer Umstand, der 
fiir diese Diagnose spricht, ist dass am */s ein 5-jiihriger 
Knabe in die Klinik eingebracht wurde, der an sicherer Po 
liomyelitis litt und der in derselben Gegend, wie der hier 
genau beschriebene Fall, erkrankt war. 
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Diese Diagnose deckt doch nicht das ganze Symptomen- 
bild. Morbilliforme searlatiniforme Exantheme sind bei 
Poliomyelitis beschrieben’ worden, aber so weit ich habe fin- 
den kénnen, keine Exantheme von dem Typus, der hier vor- 
lag. Die Hautefflorescenzen zusammen mit den iibrigen Symp- 
tomen gaben ein Bild das demjenigen der Nebennierenapo- 
plexie frappant iihnlich war. Die deswegen bei der Aufnahme 
ausvefiihrte Blutzuckerbestimmung zeigte eine ausgesprochene 
Hypoglyciimie und in der Fortsetzung wurde dem Blutzucker, 
wie aus den Tabellen hervorgeht, ein etwas niiheres Studium 
gewidmet. Das Ergebnis desselben scheint mir eine Neben- 
nierenliision wahrscheinlich zu machen. Die Annahme einer 
solchen im Verein mit einer akuten Poliomyelitis wiirde das 
Symptomenbild vollstiindig erkliiren. 

Von grossem Interesse scheint mir die im Fall ITIL nachge- 
wiesene pathologische Blutzuckerreaktion bei Adrenalinpriifung 
zu sein. Die Serumbehandlung fiihrt dazu, dass die Ergeb- 
nisse mit nétiger Riicksicht auf dieselbe beurteilt werden miis- 
sen. In der Literatur findet man wiederholt darauf hinge- 
wiesen, dass Adrenalin unter besonderen Umstiinden eine 
Hypoglyciimie verursacht anstatt der gewohnlich vorkommen- 
den Hyperglyciimie. Unter anderen haben Moewrrz (21), Pr 
renut-Lax (22), Beumer-Scuirer (23), Duzar (24) und Gyérey 
Hirzpera (25) diese so genannte inverse Adrenalinwirkung bei 
Kindern beobachtet. In der Regel handelt es sich um Tetanie- 
patienten. Grrerr (26) konnte bei Tieren dieselbe Reaktions- 
weise fiir Adrenalin bei Hyperventilationstetanie nachweisen. In 
der Nebennierenliteratur habe ich nur einen Fall (27) mit 
Adrenalinhypoglyciimie finden kénnen. Hs handelte sich um 
einen an Morbus Addison leidenden 24-jiihrigen Kranken, wel- 
cher im Endstadium der Krankheit auf intravenése Injektion 
von O02 cem Adrenalin mit starkem Blutzuckerfall reagierte. 

Im hier vorliegenden Falle scheint mir die wahrschein- 
lichste Erkliirung die folgende zu sein: Trotzdem das Kind 
motorisch nur unbedeutend fiir den Hinstich in die Finger- 
beere reagierte, zeigen beide Fastenserien eine Blutzuckersenk 
ung in der ersten halben Stunde. Fiir die Adrenalininjektion 
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reagierte das Kind indessen mit auffallend starker motorischer 
Unruhe. Es suchte sich zu entziehen, schrieh, stemmte sich. 
schlug aus und war iingstlich, so gar eine recht lange Weile 
nach der Kinspritzung. Diese ausgesprochene Schmerzreak 
tion (28) ist wohl hinreichend als Erklirung fiir den Blutzucker 
fall in der Zeit niichst nach der Adrenalininjektion. Die starke 
Schmerzreaktion im Verein mit der aufgehobenen bezw. herab 
gesetzten Adrenalinwirkung scheint mir die natiirlichste Kr 
kliirung zu sein fiir die Adrenalin-Blutzuckerkurven dieses Fal 
les. Kin Vergleich unter den Adrenalinbelastungen zeigt eine 


fortschreitende Verbesserung, die am *° 


9 in eine vollstiindig 
normale Adrenalinreaktion resultiert, dies trotzdem das Kind 
jetzt mit eben so starkem Schmerz auf die Injektion reagierte 
wie friiher. Von Wichtigkeit ist auch, worauf oben hingewie- 
sen wurde, dass eine abnorme Adrenalinreaktion bei einem 
Zeitpunkt nachgewiesen werden konnte, wo das Kind schon 
seit einem Monat symptomenfrei war. 

In den beiden ersten hier beobachteten sicheren Fiillen 
von akuter Nebenniereninsuffizienz lag ein ausvesprochner hy 
poglyciimischer Zustand vor. In dem dritten Falle konnte 
die Diagnose akute Nebenniereninsuffizienz wahrscheinlich 
gemacht werden unter anderem durch die Stiitze einer Hypo 
glyciimie. Dieser Umstand ist es, der mich veranlasst hat, 
diese Fiille unter dem obenstehenden Titel zu erwiihnen. 


Nachtrag zur Korrektur. 


Wiihrend diese Arbeit im Drucke war, bekam ich Gele 
genheit noch einen Fall akuter Nebenniereninsuffizienz im 
Kindesalter zu beobachten. Es handelte sich hier um ein 
Miidchen von sechs Monaten, dass mit der Diagnose Pneu 
monia acuta ins Krankenhaus gebracht wurde. Dieses Kind 
starb c:a 15 Stunden nach dem auftreten der ersten Krank 
heitserscheinungen. Die klinische Diagnose war akute Neben 
niereninsuffizienz. Die Sektion (Med. Dr. Axe Viuron) be 
stiitigte diese Diagnose. Auch in diesem Fall wurden Blut 
zuckerbestimmungen ausgefiihrt. Das Blut fiir diese Bestim 
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mungen wurde 75, 30, 20 und 15 Minuten vor dem Tode ent- 
nommen, und die Blutzuckerwerte waren 33 (34—32), 18, 24, 
15 mgm%. Da dieser Fall viel von Interesse sowohl von 
klinisch-symptomatologischem als von  pathologisch-anatomi- 
schem Gesichtspunkt darbietet, wird er spiiter ausfiihrlich publi- 


viert’ werden. 


Zusammenfassung. 


Drei Fille von akuter Nebenniereninsuffizienz bei Kindern 
im Alter von 11—18 Monaten werden beschrieben. Zwei von 
diesen Kindern starben und wurden seziert. Beide diese Fiille, 
von denen der eine klinisch diagnostiziert wurde, zeigten eine 
ausgesprochene Hypoglyciimie. Der dritte Fall wurde sympto- 
menfrei entlassen. Auch hier wurde eine unzweideutige Hypo 
glyciimie nachgewiesen. Ausserdem fand sich in diesem Falle 
eine sicher pathologische Blutzuckerreaktion fiir Adrenalin. 
Die in diesen Fiillen nachgewiesene St6rung des Kohlenhyd- 
ratsstoffwechsels scheint mir von Bedeutung zu sein fiir die 
Stellung der Diagnose akute Nebenniereninsuffizienz. 
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Uber die neurologische Untersuchung im Sauglingsalter. ' 
Von 


Dr. ANNA G. SCHOO. 


Vormalige klinische Assistentin. Zurzeit Kinderiirztin in Alkmaar. 


Die neurologische Untersuchung des Siiuglings bietet 
meistenfalls grosse Schwierigkeiten durch die Unruhe des 
Kindes. Uberdies treten mehrere Reflexe erst im Laufe des 
ersten Lebensjahres auf und eine genaue Untersuchung der 
Sensibilitiit ist unmoéelich. 

Bei den auch im Siiuglingsalter 6fters vorkommenden 
Erkrankungen des Zentralnervensystems verbleiben wir daher 
wiederholt in Ungewissheit, ob eine bestimmte Haltune, ireend 
ein Reflex oder eine eigentiimliche Weise von Reagieren nor- 
mal oder pathologisch ist. 

Bei der Untersuchung einer grésseren Anzahl von Siiug 
lingen betretfs Haltung, Sehnen- und Hautreflexe in den ver 
schiedenen Monaten des ersten Lebensjahres, habe ich die in 
der Literatur schon festgelegten Befunde bestiitigen kénnen. 
Die Untersuchung der Lage- und Bewegungsreflexe jedoch hat 
verschiedene Besonderheiten zu Tage gefordert. Deshalb werde 
ich diese Reflexe ausfiihrlich beschreiben. Es sind dies die 
sogenannten Magnus—pkr Reflexe. Zur Orientie- 
rung verweise ich auf die Untersuchungen dieser Autoren. 


(Maunus, R.: Kérperstellung.) 


' Inaug. Diss. Amsterdam 1933. 
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Macnus und pe haben bei den Lage- und Bewegunes 


reflexen folgende Kinteilung gemacht. 


|. Statische Reflexe a. Haltungsreflexe. 
b. Compensatorische Augenstel 
lungen. 
c. Stellreflexe. 


2. Statokinetische Retlexe a. Drehreaktionen. 
b. Reaktionen auf progressive 


Bewegungen. 


Ad. 1. Statische Reflexe. 
a. Haltungsreflexe (Hals- und Labyrinthreflexe). 


Beim Siiugling wurden diese Reflexe untersucht von 
ScHALTENBRAND™, Lanpau'', Perper und Isperr*'; beim Fitus 
von Minxowsk1"”. 

Werden Versuchstiere in einem Zustand der Enthirnunes 
starre gebracht, so lassen sich symmetrische und asymmetrische 
Halsreflexe auftinden. Die ersteren werden ausgelist durch 
Hebung oder Beugung des Kopfes. Beim Heben nimmt der 
Strecktonus der Extremitiiten zu, beim Beugen ab. Ich habe 
diesen Reflex bei Siiuglingen nicht feststellen kinnen. Nach 
Freupenserc' ist das Brupzinski'sche Meningitissymptom 
normaliter bei Siiuglingen der ersten Lebensmonate anwesend 
Ich selber habe dies nicht bestiitigen kénnen, auch im Ruhe 
zustand ziehen die Kinder die Beine etwas an; die Beurteilung 
wird dadurch erschwert. 

Die asymmetrischen Halsreflexe werden ausgelést durch 
Drehen oder durch Wenden des Kopfes. Unter Drehen ver 
steht man die Bewegung des Kopfes um eine Achse der 
Wirbelsiiule parallel, unter Wenden die Bewegung um eine 
dorsoventrale Achse. Beim Drehen des Kopfes entsteht ein 
erhéhter Strecktonus der Extremitiiten derjeniger Seite, nach 
welcher das Kinn gerichtet ist (erhéhter Strecktonus des Kie- 
ferarmes und des Kieferbeines), wiihrend der Strecktonus der 


anderen Seite (des Schiidelarmes und Schiidelbeines) verringert ist 


{ 
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Besonders beachtungswert ist die Tatsache, dass die Hals- 
reflexe tonische Reflexe sind, d. h. die Aenderung im Tonus 
der Extremitiiten dauert gerade so lange an, als die Aenderung 
in der Kopfstellung. 

Beim gesunden jungen Siiugling ist der asymmetrische 
Halsreflex auf die Arme oft zu finden. Als man selber einmal 
diese Reflexe beobachtet hat, wundert man sich dariiber, dass 
nur so wenige Untersucher auf dieselben aufmerksam machen. 
Dennoch hat die Kenntnis dieser Reflexe fiir den Kinderarzt 
eine grosse Bedeutung. In der Literatur finde ich z. B. bei 
einem Kinde mit Encephalitis diese Reflexe als eine Anomalie 
beschrieben, wiihrend das Kind in einem Alter war, wo die- 
selben normaliter vorkommen. 

Betretfs der asymmetrischen tonischen Halsreflexe beim 
Drehen des Kopfes gibt Scnatrenspranp*® folgende Tabelle: 


Asymmetrische tonische Halsreflexe beim Drehen des Kopfes: 


| Woche abwesend 16 anwesend 4 zweifelhalft 5 


2 3 » » 1 

3 Monat 6 » 

6 » 3 

7°—12° » 13 2 
2 Jahr 20 l 


Seine Ergebnisse unterscheiden sich von meinen Befunden, 
die ich gleich: geben will. Der Unterschied liisst sich dadurch 
erkliiren, dass die Weise in welcher die Untersuchung von 
ScHALTENBRAND vorgenommen wurde, eine andere war als 
meine Untersuchungsweise. 

ScHALTENBRAND machte eine ruckweise Bewegung mit dem 
Kopf des Kindes, es entsteht dann der Moro’sche Reflex; dann 
beobachtet er die Haltung der Arme, wiihrend der Kopf des 
Kindes gedreht liegen bleibt. 

Ich ging in folgender Weise vor: der Siugling wurde 
entblisst auf einem Untersuchungstisch gelegt, wobei es von 
erosser Wichtigkeit ist, dass die Unterlage ganz flach sei und 


geniigend gross um dem Kinde Gelegenheit zur freien Bewegung 
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von Armen und Beinen zu geben. Das Zimmer muss von einer 
behaglichen Temperatur sein. Erst wurde abgewartet, ob das 
Kind spontane Kopfbewegungen machen wiirde. Falls dies 
nicht geschah, versuchte ich bei iilteren Siiuglingen die Auf 
merksamkeit durch das Hin- und Herbewegen einer electrischen 
Taschenlaterne zu erregen und dadurch eine Drehbewegung 
des Kopfes zu erzielen. 

War das Kind zu jung oder gelang es nicht die Aut 
merksamkeit auf das Licht zu lenken, so wurde schliesslich 
der Kopf passiv gedreht. Bei jungen Siiuglingen habe ich 
dabei Ofters den Oberkérper des Kindes mit der einen Hand 
ein wenig erhoben und mit der anderen den Kopt gedrelit 
In dieser Weise untersucht, liess sich der Halsreflex auf die 
Kixtremitiiten zu wiederholten Malen auch dann auffinden, als 
er in der gewohnlichen Riickenlage zweifelhaft war. Folgende 
Tabelle bezieht sich auf die gew6hnliche Riickenlage ohne den 
beschriebenen Handeriff; die zweifelhaften Fiille wurden als 


negativ bezeichnet. 


Halsreflece auf die Arme bet Riickenlage, wahrend der 
sich settlich gedreht hat oder gedreht worden ist. 


Anwesend  Abwesend Untersucht 


Neugeb. 0--10 Tage adhd 14 12 26 
Monat. 21 3 24 
ZAweiter 19 6 25 
Dritter 14 10 24 
Finfter 2 6 

120 


Bei den meisten Siiuglingen mit physiologischer Beuge 
hypertonie scheint der Tonus der Extremitiiten abzunehmen 
als die horizontale Lage des Koérpers in einen vertikalen Stand 
umgewandelt wird. Nur wenn die Halsreflexe sehr lebhaft 
waren, fand ich dieselben auch in vertikalem Stande. Vielleicht 
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lisst sich diese Verringerung des Tonus erkliiren durch eine 
geiinderte Kopfhaltung, also als ein Labyrinthreflex. 

Beim Schweben in Seitenlage war der Kinfluss der Hals- 
reflexe auf die Arme deutlich, falls diese in Riickenlage an- 
wesend waren. War der Reflex in Riickenlage zweifelhaft, 
dann war er in Seitenlage abwesend; oft waren dann beide 
Arme gebeugt. 

Falls die Halsreflexe auf die Arme beim Schweben in 
Seitenlage sehr lebhaft waren, habe ich den Kopf nach der 
oberen Schulter gedreht. Jetzt wurde der Oberarm gestreckt 
(Kieferarm) und der Unterarm gebeugt (Schiidelarm), also der 
Schwerkraft entgegen. 

Nach dem sechsten Monat haben die Siiuglinge beide 
Arme gebeugt oder gestreckt oder sie machen Bewegungen. 
Betretfs der jungen Siiuglinge fand ich folgendes: 


Halsreflexe beim Schweben in Secrtenlage. 


Anwesend | Abwesend | Untersucht 


Neugeb. 0-—10 Tage. . . 5 21 26 
Erster Monat . 12 8 20 
Zweiter ay 1] 10 21 
Dritter 11 11 22 
Vierter 2 9 1] 
Fiinfter 3 6 9 

109 


Bei vielen Neugeborenen sind die tonischen Halsreflexe 
nicht deutlich wahrnehmbar; bei Kindern im Alter von ein- bis 
drei Monaten jedoch sind sie deutlich. Diese Tatsache liisst 
sich erkliren durch den geringen Tonus in den ersten Lebens- 
tagen. Dennoch fand ich bei Neugeborenen ziemlich oft den 
Halsreflex positiv bei Drehung des Kopfes; in der Stellung 
der beiden Arme zeigte sich dann aber nur ein sehr geringer 
Unterschied. Dennoch war dieser Unterschied so konstant 
und iinderte sich so eindeutlich beim Drehen des Kopfes, dass 
man ihn als durch Halsreflexe ausgelést betrachten muss, Der 


13—3414. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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Schiidelarm wurde dabei gebogen oder aufgeschlagen; der 
Kieferarm nicht gestreckt wie bei iilteren Siiuglingen, sondern 
adduziert, ein wenig gebeugt im Ellbogen und lag dem Rumpf 
entlang. Bisweilen findet sich der Unterarm des Kieferarmes 
in Pronation auf der Brust des Kindes; diese Haltung fand 
ich bei 6 von 14 Neugeborenen, bei welchen der Halsreflex 
beim Drehen des Kopfes positiv war. 

Horr und Scuiipur fanden ebenfalls diesen kleinen Unter 
schied in der Armhaltung nach Auslésen des Moro’schen 
Retlexes. 

Die Latenzzeit des Halsreflexes bei Kopfdrehung war eine 
sehr wechselnde: bald iinderte sich die Haltung der Arme 
sofort, bald hatte ich 8 bis 10 Sekunden zu warten. 

Unterstehend gebe ich als Beispiel das Resultat meiner 
Beobachtungen in den aufeinander folgenden Lebensmonaten 
bei einem gesunden, rechtzeitig geborenen Siiugling. 


Das Kind, Lize B., wurde am 1 Febr. 1932 geboren. 


23 Febr., drei Wochen alt. Gewicht 3900 G. In Riickenlage 
und mit freigelassenem Kopfe hilt das Kind die Arme etwas 
gebogen. Keine Faustbildung, Flexorenhypertonie kaum ange 
deutet. Dreht man den Kopf nach rechts, so wird der Schiidelarm 
gebeugt, der Kieferarm abwechselnd gebeugt und wieder gestreckt 
Wird der Kopf nach links gedreht, so streckt sich der Kieferarm 
und beugt sich der Schiidelarm. 

10 April. Zwei Monate alt. Gewicht 4200 G. Dreht der 
Siiugling den Kopf aktiv nach rechts oder nach links, dann stellen 
sich die Lagereflexe ein. Sie sind ebenfalls da beim Schweben 
in Seitenlage. Dreht man, indem sich das Kind in dieser Lage 
befindet, den Kopf wieder mit dem Kinn aufwirts, so wird der 
Kieferarm gestreckt, der Schiidelarm gebogen und gehoben, also 

i der Schwerkraft entgegen. Auch im vertikalen Stand des Kindes 
stellen sich die Halsreflexe ein. Die physiologische Beugehyper 
tonie hat nachgelassen. 

17 Mai. Drei Monate alt. Gewicht 4630 G. Beim Drehen 
des Kopfes in Riickenlage sind die Halsreflexe angedeutet. Der 
Kieferarm wird meistens gestreckt, der Schiidelarm leicht auf 
geschlagen. Beim Schweben in Seitenlage wird der Kopf gedreht 
nach der unteren Schulter, der untere Arm wird gestreckt und 
aufgeschlagen, beides erst nach Ablauf einiger Sekunden. In 
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diesem Alter fiingt das Kind an mehr spontane Bewegungen mit 
den Extremitiiten zu machen. 

1 Juli. Fiinf Monate alt. Gewicht 5420 G. Die Hals- 
reflexe fehlen. 


Bei mehreren Siiuglingen wurde die Untersuchung der Hals- 


reflexe zu wiederholten Malen vorgenommen. Man sehe die Tabelle. 


Halsreflexe auf die Arme in Riickenlage nach activer oder passiver 


Drchung des Kopfes. 


Alter: 1 Mon. | 2 Mon. 3 Mon. 4 Mon. 5 Mon. 6 Mon. 7 Mon. 
Mn. Praem. . . t | } 
W. d. B. 
H. t. B 
H. ¢ 
M. M. i 
Ss. 
| 
W.K 
J. Praem. + 
Ld. R. 
H. d. R 
R. S. 
A. S 


Bei Siiuglingen liisst sich fast nie ein Halsreflex auf die 
unteren Kxtremitiiten nachweisen. Nur einmal fand ich eine 
Andeutune davon: 

Siugling A. 13 Tage alt. Die Halsreflexe auf die Arme 
beim Drehen des Kopfes sind deutlich, dann und wann nimmt 
man auch ein Strecken des Schiidelbeines wahr und eine ziemlich 
ausgesprochene Beugung des Kieferbeines in der Hiifte und im Knie. 


' Nach activen Kopfbewegungen. 
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Wenden des Kopfes, das heisst Drehen des Kopfes um 
eine dorsoventrale Achse, hat nach MaGnus einen verschiedenen 
Kinfluss auf den Extremitiitentonus je nach der Tierart. Die 
Angaben aus der menschlichen Pathologie sind auch nicht 
eindeutig. Ich fand den Reflex beim Wenden des Kopfes 
nur einmal positiv bei einem gesunden Siiugling. In diesem 
Falle folgte beim Wenden, an der Seite von welcher der Kopf 
abgewandt wurde, ein Strecken des Armes dem Ko6rper entlang 


und ein Beugen des anderen Armes. 


Compensatorische Augenstellungen. 

BardAny® fand bei ausgetragenen Kindern jiinger als drei 
Tage und bei Friihgeborenen tonische Halsreflexe auf die Augen. 
Als er z. B. den Rumpf des Kindes nach links drehte (wenig- 
stens 90°) indem der Kopf festgehalten wurde, verblieben die 
Augen gerade solange in dem linken Augenwinkel, als der neue 
Stand des Rumpfes andauerte. Nach dem dritten Lebenstage 
sah er diese Reaktion nicht mehr. 

Ich habe diese Untersuchungen bei Neugeborenen wieder 


holt und fand folgendes: 


Pos. Neg. Untersucht 
Erste 24 St. nach der Geburt . . . . 1 5 
Nach dem dritten Tage ....... 0 0 12 


Nach dem dritten Tage hat also dieser Reflex aller Wahr 
scheinlichkeit nach eine pathologische Bedeutung. 

Bei Siiuglingen mit sehr hohen Halsrefiexen auf die Arme 
beim Drehen des Kopfes, fand ich éfters folgende Deviaton 
der Augen: dieselben bewogen sich in dem selben Sinne nach 
derjenigen Seite, wohin der Kopf gedreht war. Also bei Drehung 
des Kopfes nach rechts verblieben beide Augen im rechten 
Augenwinkel. Anfinglich habe ich gemeint, die Augen bewogen 
sich dem Lichte entgegen, als dasselbe gediimpft war, vom 
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Lichte ab, als es sehr hell war. Ich sah aber diesen Stand 
der Augen, also gerichtet nach den Kieferaugenwinkel, auch 
dann, als ich den Siiugling hinlegte mit dem Kopfe dem Licht 
zugewandt und mit den Beinen abwiirts vom Licht. Ks ist 
mir nicht méglich, eine Erkliirung fiir diese Erscheinung zu 
geben. Wie gesagt, sehen wir bei den von BArAny beschrie- 
benen Reflexen auf die Augen dieselben in dem entgegenge- 
setzten Augenwinkel verbleiben. 


c. Stellreflexe. 


Diese Reflexe sind von und 
Lanpau' studiert worden. 

Ich méchte darum meine eigenen Beobachtungen nur in 
aller Kiirze wiedergeben. 

Dreiszig Siiuglingen im Alter von 3—-12 Monaten wurden 
die Augen verbunden, dann beugte ich die Kinder nach vorne 
iiber, indem ich dieselben in den Lenden festhielt. Mit Aus- 
nahme von zwei Kindern (3 und 6 Monate alt) erhoben alle 
den Kopf. 

Beim Schweben auf der Seite mit verbundenen Augen 
heben die meisten Siiuglinge den Kopf nicht. Von 25 Siiug- 
lingen im Alter von 2 bis 12 Monaten machten das nur 4. 
Beim Schweben auf der Seite ohne Augenbinde fand ich aber 
folgendes: Neugeborenen heben niemals den Kopf, manche 
aber drehen bereits das Kinn nach der untern Schulter. Im 
Alter von 2 Monaten geschieht dies schon regelmiissig; sind 
die Kinder schon ein wenig iilter, so versuchen sie auch 
den Kopf zu heben und _ kriiftigen Siiuglingen gelingt dies 
auch. 

Kinder iilter als 6, 7 Monate drehen erst den Kopf nach 
der untern Schulter und sehen dann um sich. Eine bestimmte 
Regel gibt es dann nicht mehr. 

Das Drehen des Kopfes nach der untern Schulter ist nicht 
eine Wirkung der Schwerkraft, denn  schlaffe, hypotonische 
Siiuglinge lassen den Kopf zur Seite gewandt hiingen. 

Bei den beschriebenen Reaktionen handelt es sich wahr- 
scheinlich um mehrere Stellreflexe zugleich. Beim Schweben 
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auf der Seite wird das Drehen des Kopfes nach der untern 
Schulter wahrscheinlich verursacht durch Labyrinthreflexe, 
durch eine asymmetrische Reizung der Koérperoberfliiche und 
durch optische Reflexe. 

Bei verbundenen Augen werden junge Siiuglinge unruhig, 
sodass eine weitere Untersuchung unméclich ist; iiltere Kinder 


versuchen die Binde zu entfernen. 


Ad. 2°. Statokinetische Reflexe. (Bewegungsreflexe.) 


a. Drehreaktionen (des Kopfes, der Augen und Extremi- 
tiiten und des Rumpfes). 

b. Reaktionen auf progressive Bewegungen (des Kopfes, 
der Extremitiiten). 

a. Drehreaktionen. 

Indem ich hinweise auf die Untersuchungen ALEXANDERS', 
Barre s® und Scuurs*’ geniigt es diese Reaktionen nur kurz 
zu erwiilhnen. 

Alle Untersucher fanden beim jungen Kinde eine erhdhte 
Reizbarkeit im Vergleich mit der des Erwachsenen. 

Scuur*', Tuornva.”* u. a. beobachteten bei Neugeborenen 
einen Spontannystagmus bei lateraler Blickrichtung, besonders 
dann, wenn das Kind auf der Seite gelegt wurde. 

Bei 7 der 25 untersuchten Neugeborenen fand ich diesen 
Nystagmus in Seitenlage. 

Nach Anexanper' fehlt bei Friihgeborenen in den ersten 
Lebenstagen die normale Reizbarkeit. Dieselbe entsteht erst 
nach einigen Tagen oder nach einer Woche. Sowohl Barrens” 
als Auexanper' sind der Meinung, dass der Zeitpunkt in 
welchem bei Friihgeborenen der Nystagmus sich einstellt, weni 
ger vom absolutem Alter der Frucht als von der extrauterinen 
Lebensdauer abhiingig ist. Kine siebenmonatliche Friihgeburt 
z. B. zeigt einen Drehnystagmus im Alter von 3 bis 4 Wochen, 
welcher einer achtmonatlichen Friihgeburt bei der Geburt noch 
fehlt. 

In Bezug auf die Bewegungen und Reflexe der Siiuglinge 
iiussert sich auch Brersor’ in folgender Weise: 


” 
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Mentionnons encore que le bébé, né a 35 semaines, par 
exemple, n'a pas une réflectivité analogue a celle du bébé du 
méme ige, mais né 4 30 semaines. Chez ce dernier, les réac- 
tions a4 35 semaines sont plus étendues, plus nombreuses, moins 
lentes. Il semble que le premier bébé (né a 35 semaines) est 
en état d’infériorité vis 4 vis du second de 35 semaines aussi, 
mais né a 30 semaines. Tout se passe, comme si ce dernier 
avait une habitude plus grande de réagir, une réflectivité plus 
exercée, plus développée par les excitations extérieures trés 
nombreuses, subies par le bébé depuis sa mise au monde. 


b. Reaktionen auf progressive Bewegungen. 


Als solche sind zu betrachten der Reflex von Moro und 
die Sprungbereitschaft. 

ScHALTENBRAND*° macht einen scharfen Unterschied 
zwischen dem Reflex von Moro*’ und dem Schreckreflex. 
Ersterer ist ein in den ersten Lebensmonaten normaliter vor- 
kommender Reflex. Kr wird dadurch ausgelést, dass man die 
Unterlage des Kindes in Erschiitterung bringt, indem man z. B. 
das Bett anstoésst. Noch besser ist es den Kopf des Kindes 
fiir einen Augenblick zu heben und ihn dann wieder fallen zu 
lassen. Man sieht dann, dass die Arme abduziert und gestreckt, 
die Finger gestreckt und gespreizt werden, indem sie einen 
feinschliigigen Tremor zeigen. Die Beine machen die gleichen 
Bewegungen, jedoch in geringerem Masse. Der Kopf wird 
mit einem Ruck nach hinten geworfen. Nach Ablauf des 
ersten Trimenons ist dieser Reflex bei gesunden ausgetragenen 
Kindern nicht mehr aus zu lésen; bei Friihgeborenen kann er 
jedoch diese Zeit tiberdauern. 

Der Schreckreflex iiussert sich in denselben Bewegungen 
als der Moro’sche Reflex und zeigt sich 6fters noch nach 
Ablauf des ersten Trimenons. Er entsteht, wenn in der Niihe 
des Kindes plétzlich ein lautes Geriiusch gemacht wird, z. B. 
wenn der Untersucher in die Hiinde klatscht. 

Bei Wiederholung des Reizes bleibt der Schreckreflex auf 
die Dauer aus. Es ist eine merkwiirdige Tatsache, dass Siiug- 
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linge, die ein Geburtstrauma erlitten oder eine Enzephalitis 
durchgemacht haben, einen ganz anderen Schreckreflex zeigen 
als den obengeschriebenen des gesunden Siiuglings. Jene 
Kinder fahren niimlich bei dem geringsten Geriiusch zusammen, 
indem sie die Arme adduzieren und beugen, die Beine auf- 
ziehen. Bei jedem neuen Schreck wiederholt sich dies. 

ScHaLTENBRAND”™ hat Untersuchungen gemacht iiber die 
Sprungbereitschaft des Siiuglings. Man umfasst mit den beiden 
Hiinden den Rumpf des Kindes, dessen Kopf hiingt. Dann 
liisst man den Siiugling iiber eine ganz kleine Strecke fallen. 
Das Kind streckt die Arme und spreizt die Finger. Kin iihn- 
licher Reflex kommt bei Tieren vor, verschwindet aber nach 
Labyrinthexstirpation. 

In der Arbeit ScHaLTENBRANDS findet sich folgende Tabelle. 
Der Autor erwihnt aber nicht, ob die Kinder mit verbundenen 
Augen untersucht wurden oder ob dies nicht der Fall war. 


Zweite —Vierte Woche .... 2- 4 + 
Zweiter—Dritter Monat. . . . 6 + 
Vierter—Siebenter Monat. . 2— 3 
Siebenter—Zwolfter Monat. . . 6 — 9 


Meine eigene Untersuchung betrifft 22 Kinder im Alter 
von 2 Wochen bis zu 1 Jahre. Der Reflex wurde ohne Augen 
binde gepriift und ich fand denselben in der Hiilfte der Fiille 
positiv, unabhiingig vom Alter des Kindes. 

Schliesslich sei erwiihnt dass Minxowsx1'” bilaterale sym 
metrische Bewegungen der Extremitiiten feststellen konnte, als 
Fétus (Entbindung durch Kaiserschnitt) passiv im Raum bewo- 
gen wurden. 


Sehnen- und Hautreflexe. 


Betreffs der Patellarreflexe konnte ich die bereits in der 
Literatur festgelegte Befunde bestiitigen. In folgender Tabelle 
sind die Angaben einiger Autoren geordnet. 


{ 

‘ 

‘ 

4 
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Patellarreflexe. 


Alter der 


Untersucher Sauglinge Anzahl Pos. Neg. 
BycHowski’ ... O—12 Monate 67 67 0 
EuLENBuURG"™ , ..../| 0—12 214 205 9 
Farmaco", » 117 117 0 
CATTANEO® ......{| O— 2 Jahr 172 166 6 
RoLANDO™ ..... .|1— 7 Tage 80 36 44 
Bomm® ........| Nengek 66 61 5 


Ich stellte bei 120 Siéiuglingen im Alter von 0—1 Jahr 
eine Untersuchung nach den Patellarreflexen an und fand 
dieselben nur in 2 Fiillen fehlend, respective bei einem Siiug- 
ling von 2 Tagen und bei einem von 11 Tagen. 

Beim Auslésen des Patellarreflexes kommt 6fters auch ein 
gekreuzter Adduktorenreflex zu Stande d.h. Adduktion des 
Oberschenkels der anderen Seite. Prirrr benennt diese Er- 
scheinung »gekreuzten Patellarreflex»; ich ziehe den Namen 
gekreuzten Adduktorenreflex vor. Erstere Benennung kénnte 
leicht Verwirrung stiften. 

Bei meiner Untersuchung nach letzterem Reflex bei 112 
Siiuglingen kam folgendes heraus. 


Erstes Trimenon Zweites Trimenon Drittes Trimenon  Viertes Trimenon | 


20 39 12 24 2 ! 4 7 


Also der Reflex kann am Ende des ersten Lebensjahres 
noch vorhanden sein. Ich bin deshalb einer anderen Meinung 
als Lesné und Biner"*, welche behaupten er verschwinde schon 
gegen den vierten Monat. 
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Achallessehnenreflex. 


Untersucher A Ite de Anzahl — Neg. 
Siiuglinge oder perce. 
Bycnuowski’ . . . .| 0—6 Monate 64 60 
{ Erste Woche 34 % 
FUHRMANN"* . 
Monate 10 % 
MULLER” ..... Tage 100 12 58 
GOLDFLAMM' , . O—1 Jahr 100 % 
Burr®..... . Neugeb. 52 30 22 
Noica und MARBE™ . 2 Tage—1 Jahr 80 Meistens pos. 


Bei 70 Kindern von O0—'/s Jahr fand ich den Achilles 
reflex anwesend, also in */s der Fiille. 


Erstes Trimenon Zweites Trimenon 


t Einseitig 


34 12 2 20 2 


Die Untersuchungen Bycuowsk1s‘ werden vielfach genannt; 
wie sich aus meiner Untersuchung ergibt, fand ich auch bei 
jungen Siiuglingen den Achillessehnenreflex positiv, also im 
Gegensatz zu Bycnuowsk1. 

Bei 44 der 54 Kinder, bei welchen der Reflex auszulésen 
war, kam er ebenfalls zu Stande beim Beklopfen der Planta 
pedis; ich kann damit die Untersuchungen pr Bruins” be 


stiitigen. 


Armreflexe. 


Uber die Armreflexe von Siiuglingen findet man in der 
Literatur nur weniges. Meiner Erfahrung nach, gelingt es 
meistenfalls nicht alle Reflexe auszulésen. Bei manchen Kin 


dern sieht man jedoch sehr schéne Tricepsreflexe. 


j 
we 
4 
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Bauchreflexe. 


Burr® konnte nur bei Reizung der unteren Partien einen 
Bauchreflex auslésen; ich hingegen meistens bei Reizung der 
oberen und der mittleren Teile der Bauchhaut; bei Reizung 
der unteren Partie der Bauchhaut reagieren 6fters die mittleren 
Teile der Bauchmuskulatur. 


Untersucher Alter der Ansehi der Pos. Neg. 
Siiuglinge Siuglinge 

3YCHOWSKI’ . . . 4—10 Monate 22 
, «| O—16 Tage 117 117 0 | 
..... O—5 Tage 100 96 4 | 
ROLANDO”, . . .| O—7 Tage 80 24 46' | 
CATTANEO”... . .| O0—2 Jahr 170 90 80 | 
Burr®.... .. ., Séiugling 20 13 7 | 
Noica und MARBE”™. 2 Tage—1 Jahr 80 Nach 5 Mo- 


naten fast 
immer + 


Bei meiner Untersuchung fand ich folgendes: 


Anzahl der 
untersuchten Pos. Neg. 
Kinder 


8 2 6 
10 Tage—5 Monate .. 14 2 12 
5 Monate—] Jahr... 10 10 0 


F'usssohlenreflex. 


Die Stellung in welcher sich die Zehen befinden im Moment, 
wo man den Reflex priift, ist von Wichtigkeit fiir die Beur- 
teilung des Resultats. 

Dr Bruin” stellte eine eingehende Untersuchung ein nach 
dem Bapinski’schen Reflex und verwandten Reflexen bei Siiug- 
lingen. Ich kann mich deshalb in dieser Materie beschriinken 
und auf seine Arbeit hinweisen. 


' 10 zweifelhaft. 
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Schliesslich méchte ich noch bemerken, dass das Cuvos 
TEK'sche Phiinomen, wie es von den Kinderiirzten von der 
Wange aus gepriift wird, nicht auf eine direkte mechanische 
Ubererregbarkeit des N. Facialis beruht, wie gewéhnlich ange 
nommen wird, sondern dass es aller Wahrscheinlichkeit nach 
ein Trigeminus-Facialisreflex ist, dessen reflexogenes Gebiet 
unter dem Arcus zygomaticus liegt und dessen EKffektoren die 
mimischen Muskeln der Oberlippe (leichteste Grade), des Nasen 
fliigels, der Augenlider und Glabella sind (van per Ensr’”). 


Ziel meiner Arbeit war, einige Kriteria fest zu stellen 
nach welchen man Siiuglinge verschiedenen Alters beurteilen 
kann. Ich habe es mir jetzt zur Gewohnheit gemacht bei der 
klinischen Routinuntersuchung immer Acht zu geben auf die 
Haltung des Kindes im Ruhezustand, auf Tonus und Bewe 
gungen und besonders auf die Reflexe. 
Nur in dieser Weise ist es méglich normale Verhiiltnisse fest 
zu stellen oder kleine Abweichungen ausfindig zu machen. 
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AUS DER KINDERKLINIK DER UNIVERSITAT HELSINKI, 
VORSTAND: PROF. A. YLPPO. 


Uber die periodische Atmung der Friihgeborenen. 
Von 


C.-E. RAIHA una T. SALMIL. 


Bei einer seiner friiheren Arbeiten hat der eine von uns 
(Saum1) Untersuchungen ausgefiihrt in der Absicht, mittels 
Atmungsversuche an friihgeborenen Kaninchen unsere Kentnisse 
betreffend den Atemtypus der Friihgeborenen zu_vertiefen. 
In der Kinleitung seiner Arbeit referiert Saumi die friiheren 
dies Problem behandelnden Untersuchungen und _ stellt fest, 
dass der periodische Atemtypus als fiir Friihgeborene normal, 
also physiologisch betrachtet werden kann. Ebenso konstatiert 
Saumi, dass man beim Suchen nach einer Erkliirung fiir das 
in Frage stehende Phiinomen nicht zu bindenden Hrgebnissen 
vekommen, die Frage also in mancher Beziehune noch offen 
ist. In dem Bestreben, die Ursache fiir die periodische Atmung 
der Friihgeborenen sowie tiberhaupt fiir die bei Friihgeborenen 
vorkommenden Atmungseigentiimlichkeiten zu ermitteln, hat 
man natiirlich die verschiedensten Faktoren in Betracht ge 
zogen. Der allgemeine Standpunkt ist ja der, dass sie mit 
einer mangelhaften Entfaltung der Lungenbliischen zusammen 
hiingen. Yurr6 hat indessen gezeigt, dass die Kntfaltung der 
Lungenalveolen bei den Friihgeborenen eine gute ist. Manche 
Forscher wie Rericur, Canesrrint und v. ReckLINGHAUSEN 
sind der Ansicht, dass die Neugeborenen ganz allgemein © in 
einem Zustand dauernder physiologischer Atemnot» leben, der 
von dem anatomischen Bau des Thorax und seiner Oreane 
herriihrt. Yurré gibt auch zu, dass dieser Umstand aller 


dings nur als priidisponierendes Moment — an der Entstehung 
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des fiir die Friihgeborenen charakteristischen Atemtypus mit- 
wirkt. Sucht doch Yurré die Erklirung fiir diese Erscheinung 
und iiberhaupt fiir die bei Friihgeborenen vorkommenden At- 
mungsstérungen in der abnorm sauern Reaktion von Blut und 
Geweben der Friihgeborenen, welche danach angetan ist, die 
Reizbarkeit des Atemzentrums herabzusetzen. Diese Theorie 
vermag doch nicht alle Fille zu erkliiren, vor allem nicht 
diejenigen, bei welchen die typischen Atemstérungen erst spii- 
ter, bei 2—3 Monate alten Friihgeborenen aufzutreten begin- 
nen. In diesen Fiillen, meint Yurpé, gestiitzt auf seine patho- 
logischanatomischen Untersuchungen an Friihgeborenen, liege 
die Ursache in Hirnblutungen, die durch ein Geburtsrauma 
verursacht sind. Derselben Meinung sind u.a. auch Pu. Scuwarrz 
und Do.uinceR. Scuerer wiederum vertritt die Ansicht, dass 
die in der Atmung des Neugeborenen vorkommenden Unregel- 
miissigkeiten teilweise auf den Raumverhiiltnissen des Thorax, 
teilweise auf der Schwiiche des Muskelsystems sowie der unge- 
wohnlich starken Kinwirkung iiusserer Reize beruhen. Andere 
Forscher hingegen suchen die Ursache fiir diese Atmungs- 
eigentiimlichkeiten ausschliesslich in zentralen Faktoren, in der 
Unentwickeltheit des Zentralnervensystems — zuniichst der 
Atemzentren. So nehmen ja Eckstein und Romineer an, der 
periodische Atemtypus der Friihgeborenen beruhe gerade auf 
der mangelhaften Entwicklung der Atemzentren. Desgleichen 
vermutet auch Mrnprenssoun, dass das Zentralnervensystem 
der Friihgeborenen mangelhaft entwickelt sei, »so dass durch 
die starke Belastung der Atemtiitigkeit die Innervation ge- 
stort wird». Prtrer, der sich in den letzten Jahren speziell 
in dies, den Atemtypus der Friihgeborenen betreffende Problem 
vertieft hat, erkliirt ebenfalls, die Periodizitiit entstiinde durch 
die mangelhafte Entwicklung der Atemzentren, »durch den 
Zerfall des Atemzentrums», also in der Weise, dass in den 
unentwickelten Atemzentren der Friihgeborenen bald ein auf 
der einen, bald ein auf einer andern der entwicklungsgeschicht- 
lich verschiedenen Stufen betindliches Zentrum die Atmung 
leitet. Saumi fiihrt als seine eigene Ansicht an, »dass die 
Kigentiimlichkeiten des Atmungstypus bei den Friihgeborenen 
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und den ausgewachsenen Neugeborenen vom Kaninchen ausser 
auf zentralen auch auf peripheren Ursachen beruhen, und zwar 
auf der Schwiiche des peripheren Atmungsapparates, vielleicht 
in erster Linie auf der Ermiidung der Atemmuskulatur». 
Kbenso wie einige der obenerwihnten Forscher stellt auch 
Saumi fest, dass die Friihgeborenen und die Neugeborenen in 
starker Hyperpnoé leben. 

Wenn wir die den Atemtypus der Friihgeborenen behan 
delnden Untersuchungen weiterhin verfolgen, konzentriert sich 
unsere Aufmerksamkeit auf zwei bei den Friihgeborenen vor 
kommende Symptome, von denen man wohl a priori sagen 
kann, dass sie mit den Atmungsphiinomenen in Zusammenhang 
stehen, niimlich auf den bei Friihgeborenen und _ sonstigen 
Neugeborenen vorkommenden hohen Hiimoglobingehalt des 
Blutes und den bei den Friithgeborenen anzutreffenden, im Ver 
gleich zu den iibrigen Neugeborenen niedrigen Grundumsatz. 
(Tatsor u. Sisson, Muriin u. Marsn, Scuapow, ScuLossMANN 
u. MurscHHavuser.) 

Der Hiimoglobigengehalt des Blutes nimmt, wie wir wis 
sen, eine zentrale Stellung ein bei der Bindung der Respira- 
tionsgase an das Blut. Je mehr Hiimoglobin das Blut ent- 
hilt, umso mehr Sauerstoff bindet das Blut bei einem be 
stimmten Partial-Sauerstoffdruck. Das Oxyhiimoglobin ist eine 
stiirkere Siiure als das reduzierte Hiimoglobin; je mehr also 
von dem ersteren in dem Blute vorhanden ist, umso weniger 
Kohlensiiure vermag das Blut zu binden, wenn die iibrigen 
Faktoren unveriindert bleiben. Anderseits haben Dovatas 
und Hanpane bei ihren die Entstehung des periodischen Atem 
typus behandelnden Untersuchungen, welche die allerzentralsten 
Arbeiten inbetreff dieser Erscheinung darstellen, nachgewiesen, 
dass die Atmung auch bei erwachsenen Versuchspersonen pe 
riodisch werden kann, wenn dieselbe nur so reguliert wird, 
dass in den Geweben und demgemiiss auch in den Atmungs- 
zentren Sauerstoffmangel eintritt. Wiihrend der auf eine 
kriiftige Hyperventilation folgenden Apnoé sinkt der Partial- 
druck des Sauerstoffs in den Alveolen und im Blut, und noch 
ehe der Kohlensiiure-Partialdruck seinen normalen Schwellen 
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wert erreicht hat, kommt die erste Atembewegung deswegen 
gustande, weil die Verbrennung in den Zentren unter der Kin- 
wirkung des sinkenden Sauerstoffdruckes unvollstiindig ist und 
die Kohlensiiureschwelle infolgedessen niedriger liegt. Nun 
folgen einige Atemziige, wiihrend welcher der Sauerstoffdruck 
steigt; die Verbrennung wird vollstiindig, und der noch niedrige 
CO,-Druck reizt die Zentren nicht. Nach einigen Perioden 
gleicht sich alles aus, und die Atmung wird gleichmiissig. 
Wenn die Versuchsperson durch ein langes Rohr atmet, in dem 
sich eine diinne, CO, bindende Fliissigkeitsschicht befindet, 
ist die Atmung wegen des sich regelmiissig wiederholenden 
Sauerstoffsmangels dauernd periodisch. 

Anfiinglich beschlossen wir, das gegenseitige Verhiiltnis 
zwischen Atmungstypus und Hiimoglobingehalt des Blutes bei 
friihgeborenen Kindern zu verfolgen und zu sehen, ob irgendeine 
Gresetzmiissigkeit zwischen dem Schwinden desperiodischen Atem- 
typus und dem Sinken des Hiimoglobingehaltes vorkiime. Aus 
unserem Material erwiihnen wir die folgenden Friihgeborenen. 

Die Atmung wurde mittels einer um die Brust gelegten, 
Luft enthaltenden Gummimanschette registriert; letztere war 
mit einer Marry'schen Kapsel verbunden, deren Zieger seiner- 
seits die Thoraxbewegungen auf das berusste Papier eines 
Kymographen aufzeichnete. Die Registrierung der Atembe- 
weeungen wurde beim Schlafen des Kindes, anfangs tiiglich, 
spiiter — je nach dem Fall — ein paarmal in der Woche 
vorgenommen. Der Hiimoglobingehalt des Blutes wurde nach 
bestimmt.| 


Kind 1. Geburtsgewicht 2100 g. Kommt im Alter von 2 
Tagen mit einem Gewicht von 1660 g in das Krankenhaus. Die 
erste Respirationskurve wird an demselben Tage registriert, wobei 
eine deutlich periodische Atmung festgestellt wird. Das Kind 
ist sehr schwach; das Gewicht steigt langsam und betriigt am 
26. Lebenstage 1840 g. Der Himoglobingehalt sinkt wihrend 
dieser Zeit von 123 auf 81 %. Die periodische Atmung bleibt 
erhalten. Danach beginnt das Gewicht rascher zu steigen und 
beliuft sich, als das Kind 50 Tage zihlt, auf 2500 g. Der 
Himoglobingehalt des Blutes ist nunmehr auf 54 % gesunken 
und die periodische Atmung verschwunden. 


14—3414. Acta pediatrica. Vol. XV. 


202 C.-E. RAIHA UND T. SALMI 


Kind 2. Geburtsgewicht 1790 g. Die erste Atmungskurve 
wird aufgenommen, als das Kind einen Tag alt ist, einen Hiimo 
globingehalt von 96 %, aber keine deutlich periodische Atmung 
aufweist. Spiiter wird die Atmung jedoch deutlich periodisch, 
wiihrend der Himoglobingehalt ad 110 % variiert. Das Kind 
stirbt im Alter von 33 Tagen bei einem Gewicht von 1880 g. 

Kind 38. Geburtsgewicht 2300 g. Das Kind kommt, einen 
Tag alt, mit einem Gewicht von 2200 g in die Klinik. Am fol 
genden Tage wird die Atmung registriert, die sich als schéne 
und typische Cheyne-Stokes-Atmung erweist, und der Hiimoglobin 
gehalt zu 123 % bestimmt. Das Gewicht bleibt 24 Tage stehen, 
der Atemtypus erhilt sich die ganze Zeit iiber unveriindert, wiih 
rend der Himoglobingehalt zwischen 118 und 128 % schwankt. 
Hierauf fiingt das Gewicht rasch an zu steigen, die Atmung bleibt 
jedoch noch zwei Wochen lang nach wie vor periodisch. Danach 
ist die Atmung relativ gleichmiissig und regelmissig, der Hiimo 
globingehalt betriigt 90 % und das Gewicht 2560 g. 

Kind 4. Geburtsgewicht 2220 g. Anfiinglich bleibt das Ge 
wicht zwei Wochen lang unveriindert; aber von da ab findet ein 
regelmissiger und gleichmissiger Gewichtsanstieg statt, so dass 
das Kind im Alter von 2 Mon. 4 Tagen 3240 g wiegt. Der 
Hiimoglobingehalt, anfangs 100—106 %, sinkt auf 57 %, wobei 
die von Anfang an bestehende Periodizitiit in der Atmung ver 
schwindet, als das Kind einen Monat alt ist und 2400 g wiegt. 

Kind 5. Geburtsgewicht 1500 g. Das Kind ist, als es in 
die Klinik kommt, 8 Tage alt und wiegt 1520 g. Als es 13 
Tage alt ist, wird der erste Atmungsversuch gemacht, wobei eine 
deutliche Periodizitiit in der Atmung beobachtet wird. Der Hiimo 
globingehalt betrigt 105 %. Das Gewicht steigt gleichmissig und 
die Periodizitiit verschwindet, als das Kind 42 Tage zihlt und 
2100 g wiegt. Der Himoglobingehalt beliuft sich nunmehr auf 74 %. 

Kind 6. Geburtsgewicht 1100 g. Das Kind kommt im Alter 
von 7 Tagen und mit einem Gewicht von 950 g in die Klinik. 
In seiner Atmung wird eine leichte Periodizitiit beobachtet. Hiimo 
globingehalt 116 %. Das Kind stirbt, als es 26 Tage alt ist 
Vorher ist jedoch das Hiimoglobin auf 126 % gestiegen und die 
Atmung am 17. Lebenstage deutlich in eine »Singultusatmung» 
iibergegangen. Am 23. Lebenstage betriigt der Himoglobingehalt 
117 %, das Gewicht 990 g, und es besteht eine deutliche perio 
dische Atmung. 

Kind 7. Geburtsgewicht 2000 g. Das Kind kommt, einen 
Tag alt, in die Klinik. Das Gewicht nimmt dauernd ab. Das 
Kind stirbt am 12. Lebenstage bei einem Gewicht von 1800 g 
Die Atmung ist die ganze Zeit iiber periodisch, das Hiimoglobin 
sinkt von 119 auf 97 %. 
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Wie man schon von vornherein vermuten konnte, liess 
sich keine bestimmte Schwelle ermitteln, bis zu welcher der 
Hiimoglobingehalt sinken musste, damit die Atmung gleich- 
miissig wurde. Ebenso konnte man schon im voraus davon 
iiberzeugt sein, dass das Hiimoglobinprozent allmiihlich sinkt, 
und dass die Atmung wiihrend dieses Sinkens gleichmiissig 
wird. Wir bekommen also auf Grund derartiger Untersuch- 
ungen keine sichere Stiitze fiir unsere Hypothese, bemerken 
aber anderseits nichts, was gegen unsere dahingehende Ver- 
mutung spricht, dass die Periodizitit der Atmung mit einem 
hohen Hiimoglobingehalt des Blutes zusammenhiingt. 

Um eine weitere Stiitze fiir unsere Annahme zu gewinnen, 
fiihrten wir deshalb eine Anzahl Tierversuche an neugeborenen 
und friihgeborenen Kaninchen aus, indem wir ihnen mittels 
Aderlass Blut entnahmen und die entnommene Blutmenge 
durch subkutane Injektion der entsprechenden Menge 38.0° 
physiologischer Kochsalzlésung ersetzten. Auf diese Weise 
gelang es uns, den Hiimoglobingehalt des Blutes bei den 
Tieren herabzusetzen. Die Atmung der friihgeborenen Kanin- 
chen registrierten wir mit Hilfe des von Sawumi in seiner 
friiheren Arbeit beschriebenen Apparates. 


Wurf I. Die Kaninchenjungen wurden spontan geboren, 
und die Atmungsversuche fanden statt, wenn die Jungen ca 3 


Abb. 1. Atmung eines Neugebornenen (Gewicht 43 g) vom Kaninchen. At- 
mung: @) vor der Venenpunktion (Hgb 65 %). 0b) nach der Venenpunktion 
(Hgb 56 %). 


a 
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Abb. 2. Atmung eines Friihgeborenen (Gewicht 34 g) vom Kaninchen 
a vor der Venenpunktion (Hgb 85 %). b) nach der Venenpunktion (Hgb 58 % 


Stunden alt waren. J. Junges: Gewicht 44 g, Hiimoglobin 55 4%. 


Atmung gleichmiissig und regelmiissig. 2%. Junges: Gewicht 27 g, 
Hiimoglobin 62 %. Atmuny gleichmiissig, periodisch. Es treten 


zwar keine deutlichen Pausen auf, aber Perioden mit tieferen und 
hiiufigeren, flacheren und selteneren Atemziigen wechseln sich ab. 
Venenpunktion bewirkt, dass die Atmung ganz regelmiissig wird; 
der Hiimoglobingehalt nach der Punktion wird zu 45 % festge 
stellt. 3. Junges: Gewicht 43 g, Hiimoglobin 65 %. Atmung un 
regelmiissig, jedoch deutlich periodisch. Nach Vornahme der 
Punktion wird die Atmung ganz regelmissig und gleichmiissig, 
und das Hiimoglobin sinkt auf 56 % (Abb. 1). 

Wurf Il. Die Féten wurden mittels Kaiserschnitt erhalten 
1. Junges: Gewicht 40 g, Hiimoglobin 66%. Atmung regelmiissig 
und gleichmiissig. 2. Junges: Gewicht 34 g, Hiimoglobin 845 % 
Atmung deutlich periodiseh. Nach der Venepunktion wird die 
Atmung regelmiissig und gleichmiissig, Frequenz und Volumen 
vergréssern sich, wihrend das Hiimoglobin auf 58 % sinkt. (Abb. 2) 
3. Junges: Gew. 29 g, Hiimoglobin 75 %. Atmung etwas perio 
disch, inspiratorische Pausen. Nach Ausfiihrung der Venenpunk 
tion wird die Atmung regelmiissig, relativ gleichmiissig, Frequenz 
und Volumen nehmen zu. Das Hiimoglobin sinkt auf 55 %. 
Auch bei mehreren andern Versuchen kan man sowohl mittels 
Registrierung als auch mittels Inspektion wahrnehmen, dass eine 
deutlich periodische Atmung nach Vornahme der Venenpunktion, 
also durch Herabsetzen des Bluthimoglobingehaltes rege] miissig 


und gleichmissig wird. 
Gestiitzt auf unsere Versuche kénnen wir also feststellen, 
dass der bei Friihgeborenen vom Kaninchen vorkom 


mende unregelmiissige und periodische Atemtypus in 


f 
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folge einer durch eine Blutung verursachten Vermin- 
derung des Bluthiimoglobingehaltes regelmiissig und 
gleichmiissig wird. 

Khe wir dies Phiinomen niiher zu erkliiren versuchten, 
wollten wir probieren, ob es méglich wiire, gleichmiissige und 
regelmiissige Atmung bei ausgewachsenen, gesunden Versuchs- 
tieren (Kaninchen) durch Vermehrung des Bluthiimoglobins 
unregelmiissig, vielleicht gar periodisch zu machen. 

Die Versuche wurden in Urethan-Chloral-Narkose an Ver- 
suchstieren vorgenommen, die durch eine Trachealkaniile at- 
meten, und deren Atmung vermittels der von Saumi geschil- 
derten Apparatur registriert wurde. Die Steigerung des Hiimo- 
elobingehaltes im Blute wurde dadurch erzielt, dass gewachsene 
Blutkérperchen vom Kaninchen in die V. jugularis externa 


eingespritzt wurden. 


Versuch I: Die gleichmiissige und regelmiissige Atmung des 
Versuchstieres verlangsamt sich etwa auf die Hilfte ihrer Fre 
quenz vor der Blutkérpercheninjektion. Hin und wieder kommen 
in Awischenriiumen von einigen Minuten unregelmiissige, kurze 
Atempausen vor. Der Himoglobingehalt steigt von 60 auf 75 %. 

Versuch IT: Vor der Einspritzung: Atmung regelmiissig und 
gleichmiissig (Abb. 3 a), Hiimoglobin 75 %, Atmungsfrequenz 
16/Minute. Unmittelbar nach der Injektion steigt die Atmungs- 
frequenz sehr erheblich (auf 120—130/Min.), desgleichen auch das 
Atemvolumen. Die Atmung ist insofern unregelmiissig, als kriif- 
tige Inspirationen und Exspirationen miteinander abwechseln. 
Plétzlich veriindert sich die Atmung dahin, dass sich das Volumen 
allmiihlich wieder verkleinert, um sich dann sprunghaft zu ver 
gréssern (Abb. 3 b). Etwa eine Stunde nach der Injektion ist 
die Atmung regelmiissig und gleichmiissig, aber Volumen und 
Frequenz sind unveriindert. Nach Verlauf von ca. *'/: Stunde 
wird die Atmung wieder periodisch (Abb. 3 ¢) und bleibt bis 
zum Ende des Versuches unregelmiissig. Der Versuch dauert 
ungefiihr 4 Std. Das Versuchstier lebte noch 8 Stunden nach 
der Einspritzung, und der Hiimoglobingehalt am Schluss des Ver 
suches betrug 110 %. 

Versuch ITI: Atmung des Versuchstieres regelmissig und 
gleichmiissig, Frequenz 52/Minute, Hiimoglobin 75 %. Es werden 
Blutk6rperchen eingespritzt, wonach die Atmung weiterhin gleich 
miissig bleibt, aber langsamer wird. Das Tier weist regelmiissig 
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eine kurze exspiratorische Pause auf, Frequenz 30/Minute. Es 
werden noch mehr Blutkérperchen eingespritzt: die Atmung be- 
schleunigt sich, das Volumen wird etwas kleiner, die exspirato- 
rischen Pausen verschwinden, aber statt dessen erscheinen in- 
spiratorischen Pausen; Frequenz 42/Min., Hiimoglobin am Ende 
des Versuches 89 %. 

Die von uns ausgefiihrten Versuche sprechen stark fiir 
unsere Hypothese, dass die Steigerung des Bluthiimoglo- 
bins als mitwirkender Faktor eine Unregelmissigkeit 
und Periodizitiit der Atembewegungen hervorruft. 

Bei Beurteilung des Wertes unserer Versuche haben wir 
beriichsichtigt, dass die von uns ausgefiihrten Blutkérperchen- 
injektionen an und fiir sich stark wirkenden Kingriff darstel- 
len, der, abgesehen davon, dass er das Bluthiimoglobin direkt 
erhoéht und auf diese Weise die Bindung der Atemgase an das 
Blut beeinflusst, auch sonst auf den Organismus einwirken 
kann. Es ist zu bedenken, dass eine vergrésserte Blutmenge 
den Kreislauf belastet. Die Viskositiit des Blutes steigt, die 
Gesamtblutmenge wird grésser etc. Irgendeine Schockwirkung 
liess sich nicht nachweisen, und der Allgemeinzustand der 
Versuchstiere schien unter den Kingriffen nicht zu leiden. 
Vor Beginn des eigentlichen Versuches wurde kontrolliert, 
dass das Serum des Versuchstieres die zur Verwendung kom- 
menden Blutkérperchen nicht agglutinierte. 

Aus unsern Versuchen scheint hervorzugehen, dass die 
Steigerung der Hiimoglobinmenge zuniichst verlangsamend auf 
die Atmungsfrequenz einwirkt, ohne dass sich das Atemvolumen 
vergréssert, also schonend fiir die Atmungsorgane. Bei fort- 
vesetzter Steigerung des Hiimoglobins vermehrt sich die Fre- 
quenz und auch das Volumen (Versuch 3), und man erhiilt 
eine miichtige Hypernoé. Gleichzeitig werden die Atembe- 
wegungen unregelmiissig. 

Die vollstiindige Erkliirung fiir diese Feststellungen auf 
der sich aus unsern Versuchen ergebenden Grundlage diirfte 
unmoéglieh sein. Man muss jedoch in Betracht ziehen, dass 
eine kriiftige Steigerung des Hiimoglobins und dessen Oxyda- 
tion im kleinen Kreislauf geeignet sind, Kohlensiiure aus dem 
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Blut zu vertreiben, und dass ein hoher Oxyhiimoglobingehalt 
in den Kapillaren des grossen Kreislaufes danach angetan ist 
die Bindung der Kohlensiiure an das Blut, also den Abtrans 
port der Kohlensiiure aus den Geweben zu erschweren. Es ist 
somit wahrscheinlich, dass der Kohlensiiuregehalt in den Ge 
weben, also auch in den Atemzentren steigt und zu einer 
miichtigen Hyperpnoé reizt. Ks ist auch mdglich, dass die 
Sauerstoffversorgung der Zellen leidet, und dass die Verbren 
nung infolee des Sauerstoffmangels unvollstiindig wird, was 
seinerseits und HaLpane) verursacht, dass die Atmune 
periodisch wird. 

Wenn man diese Gesichtspunkte ins Auge fasst, wiirde 
man auch dafiir eine Erkliirung erhalten, weshalb die unrege! 
miissige Atmung bei friihgeborenen Kaninchen regelmiissig 
wird, wenn der Hiimoglobingehalt des Blutes abnimmt. 

Auch viele andere Feststellungen, die bei der Untersuchung 
der Organfunktionen von Friihgeborenen gemacht worden sind 
finden ihre Erklirung, wenn wir annehmen, dass der Verbren 
nungsprozess bei Friihgeborenen aus irgendeinem Grunde, viel 
leicht wegen Sauerstoffmangel, unvollstiindig ist. Die bei 
Friihgeborenen konstatierte, schon durch ganz geringe Infek 
tionen verursachte Azidose sowie der im Vergleich zu den 
Ausgetragenen niedrige Grundumsatz der Friihgeborenen ge 
hérenen hierher. Manche Forscher (Mur und Marsn) sind 
der Meinung, dass die Niedrigkeit des Grundumsatzes ein 
prognostisch wichtiges Symptom ist, und als solches gilt all 
gemein auch eine sehr deutlich auftretende Periodizitiit der 
Atmung. 

Der bei Friihgeborenen festgestellte Grundumsatz steht 
nicht im Kinklang mit der allgemein anerkannten Tatsache, 
dass siimtliche Stoffwechselprozesse in jungen Zellen ungemein 
lebhaft vor sich gehen, obgleich auch die Verbrennung und 
der Wachstumsstoffwechsel nicht fest mit einander verbunden 
sind. Demnach ist es natiirlich, die Erkliirung fiir die nied 
rigen Werte des Grundumsatzes woanders zu suchen und nicht 
etwa darin, dass die Verbrennung in den Geweben der Friih 


geborenen wiihrend ihrer Jugend langsamer wiire. In erster 
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Linie kommt wohl das Kapillarsystem des Blutkreislaufes in 
Frage. Mehrere Forscher u. Meyer, Mayer, Linp- 
rors) haben nachgewiesen, dass die Kapillaren die Stufe ihrer 
vollstiindigen Entwicklung erst wiihrend des ersten bis dritten 
Siiuglingmonats erreichen, und Eckstein hat im Kapillarsystem 
von Friihgeborenen eine funktionelle Unvollkommenheit fest- 
gestellt. Es ist somit sehr wahrscheinlich, dass die mangel- 
hafte Entwicklung des Kapillarnetzes die Sauerstoffversorgung 
der Zellen erschwert, und die hieraus folgende unvollkommene 
Verbrennung stellt eine befriedigende Erkliirung dar fiir den 
azidotischen Stoffwechsel, den niedrigen Grundumsatz und die 
periodische Atmung der Friihgeborenen. Kine Antwort auf 
diese Fragen kénnen jedoch erst parallel ausgefiihrte Stoff- 
wechsel-, Atmungs- und Blutuntersuchungen nebst der histo- 
logischen Durchsicht des Kapillarsystems geben. 


Zusammenfassung. 


1. Der hohe Hiimoglobingehalt des Blutes kann als mit- 
wirkender Faktor an der bei Friihgeborenen konstatierten 
Periodizitiit der Atmung und Hyperpnoé beteiligt sein. 

2. Die bei Friihgeborenen leicht eintretende Azidose, der 
bei ihnen anzutreffende niedrige Grundumsatz und die perio- 
dische Atmung deuten daraufhin, dass die Oxydationsprozesse 
in den Zellen der Friihgeborenen unvollstiinding sind. Dies 
kann vielleicht auf einem durch die Unentwickeltheit des 
Kapillarsystems verursachten Sauerstoffmangel beruhen. 
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FROM THE EPIDEMIC HOSPITAL, GOTHENBURG. HEAD, DR. HJALMAR 
WENNERBERG, 


On Diphteria Carriers and Their Treatment. 
By 


ALBIN LANDAU. 


In a general sense, we may define as diphtheria carriers 
such persons as shelter diphtheria bacilli in their mucous 
membranes without clinical signs of the disease. They may 
be grouped into primary carriers, which shelter the bacilli 
although they cannot be shown to have had clinical diphtheria, 
and secondary carriers, in whom the bacilli persist after pre- 
vious clinical symptoms. It should be remembered, however, 
that the symptoms in clinical diphtheria may vary greatly, 
both with regard to intensity and extent, the mildest forms 
(angina, rhinitis) remaining undiagnosed in many cases. Prob- 
ably by far the greatest number of carriers are secondary. 

After the acute symptoms have subsided, most diphtheria 
patients remain carriers for a longer or shorter time. It is a 
well-known fact that one negative test does not exclude the 
possibility of diphtheria bacilli in the mucous membranes. 
Even in acute cases with pronounced clinical symptoms, it 
does occasionally happen that specimens taken under the best 
possible conditions, at a hospital, by a trained nurse, and 
placed in the thermostat at once, will turn out negative in a 
few tests, though the following ones contain diphtheria bacilli. 
This is especially common in tests on diphtheria convalescents. 
It is not at all unusual that two or three negative tests are 
followed by positive ones — even after six to eight negative 


tests, positive tests may occur. It is therefore impossible to 


t 
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say with absolute certainty just how many negative tests may 
be regarded as a criterion of perfect freedom from bacilli, in 
other words, non-infectiousness. The number of negative tests 
required before the patient is discharged from the epidemic 
hospital is therefore arbitrarily decided by the physician in 
charge or by the health authorities, with due consideration 
for the practical experience gained from the development of 
secondary or »return» cases. In general, two to three conse 
cutive negative test are required; in practice, this has been 
found sufficient to prevent the spread of infection. At the 
Gothenburg Kpidemic Hospital, two negative tests are required 
the first taken a fortnight after admission in cases with clinical 
symptoms. In certain cases, however, the requirements have 
to be made more stringent, e. g., in the case of patients re 
turning to institutions, hospitals, orphanages, convalescent 
homes, and the like, and possibly also in the case of soldiers, 
teachers, and similar categories. In such cases, five conse 
cutive negative tests are usually required. 

The time between the appearance of the acute symptoms 
and complete freedom from bacilli may vary considerably 
Weaver, studying 500 consecutive cases of diphtheria, found 
that 71,2 per cent required three weeks to become negative, 
85,2 per cent, four weeks, less than 1 per cent, seven weeks; 
only one case still carried bacilli after eleven weeks. He 
included in this compilation, however, 15 cases in which tonsil 
lectomy had been performed, and as negative he regarded 
cases in which three tests were negative at intervals of three 


days. According to Jocumann, most patients are free of bacilli 


after three or four weeks, and 15 per cent retain them a longer 


time. Scuickx considers that about three fourths of all cases 
have bacilli for up to about three weeks. I myself examined 
at the Gothenburg Epidemic Hospital 500 consecutive cases 
giving two negative reactions. Only such cases have been 
included as had had objective clinical symptoms of acute diph 
theria at the time of their admission, and had been taken ill 
a few days before. The time has been reckoned from the first 
day on which bacilli were found (when serum treatment was 


| 
} 
‘ 


ON DIPHTHERIA CARRIERS AND THEIR TREATMENT 213 


also instituted). The first test was taken a fortnight after 
admission, and the following ones at intervals of 3 to 5 days. 
Since such a calculation must of necessity be a very rough 
one, inasmuch as tests were not made every day, and only an 
approximate estimate of the time was aimed at, I have con- 
fined myself to giving the time in weeks only (see table). 


Two negative tests. 


Weeks 2 3 1 5 6 7 8 


Percentage of cases . . . . 37,9 60,4 76,6 85,4 | 91 93 954 


For the reasons given above, I make no claim that these 
figures give any accurate conception of the period for which 
diphtheria bacilli are present, particularly since only two nega- 
tive tests were required. In a number of cases, further tests 
would probably have extended this period. Moreover, the 
results of the test may in many cases depend on the person 
taking it. It is not unusual that a negative test taken by a 
substitute nurse is followed by a positive one taken by the 
regular nurse. This is especially the case in tonsils with deep 
recesses; superficial scraping gives no results, but if the spe- 
cimen is carefully taken from the depths of the recesses, there 
will often be a more or less abundant growth of bacilli. That 
the number of negative tests required plays a large part in 
the determination of the duration of treatment is evident from 
the investigations of Harriey and Martin. These investi- 
gators estimated the mean period of care for diphtheria patients 
discharged after one negative test at 21 days, after two tests, 
at 54 days, and after three tests, at 45 days, thus in the last 
case, more than double the time given after one test. The 
statistics prepared by different authors are probably not com- 
parable, since there are no doubt great differences between 
the conditions and requirements in them. We must, therefore, 
be content with an approximate estimation of the time, and 
apparently in the majority of cases, there are no bacilli after 
four weeks. 
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In a fair number of cases, however, the bacilli persist 
for a longer time, in my own group, up to 50 weeks. In a 
few other cases, which | have not included in this group, the 
bacilli had been present for a long time, but these patients 
had either been discharged after a single negative test, or 
they had been admitted as diphtheria carriers, and had shel 
tered the bacilli for an unknown period, frequently, judging 
from the history, for several months before admission. In 
the literature, we also find mention of numerous examples 
of protracted and stubborn carriage of the bacilli, in which 
they resisted every form of treatment. Thus Prir demonstrated 
a patient with virulent bacilli persisting for four years, Nets 
eight years, 2'/2 years, Fraser & Duncan, 
three years, and Kren & Carson, two cases of 17 and 18 
months respectively. Fisiger found bacilli persisting in one 
case for nine months, and Russe, & Jon for 349 days. At 
the Gothenburg Epidemic Hospital, we had one case, that of 
a child, in which diphtheria bacilli were found for 2 years, 
and another, for 10 months. Naturally, these are extreme 
cases. It is evident that a larger percentage of convalescents 
remain diphtheria carriers for a certain length of time. There 
is, however, the opinion that in a large number of these cases, 
the virulence of the bacilli gradually diminishes, and the 
danger of infection becomes less or disappears entirely. Nu 
merous reports in the literature indicate, however, that this 
is by no means always so. In many cases, the carriers give 
rise long after the disappearance of their acute symptoms to 
secondary cases, some of which may terminate fatally. Wet 
cHARDT & Parr in their large monograph report many examples 
of infection, both from convalescents and »healthy» carriers 
with no clinical symptoms of diphtheria. Thus, Gasrie. 
mentions a case in which a girl of 22, who had virulent ba 
cilli in the throat for 8 months, infected several persons in 
her environment, and herself frequently suffered from angina 
affecting her general condition. I may mention a number of 
the cases at the Gothenburg Epidemic Hospital which after a 
period of care lasting from 2 to 8 weeks, on returning home, 
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were with every likelihood the factors infecting other children 
in the family, who then came to the hospital from 3 to 8 
days later with acute diphtheria. In a case which Dr. Wen- 
NERBERG personally related to me, a girl of 4 was discharged 
after 8 weeks in spite of a positive throat specimen. She was 
taken to another city where there had been no cases of diph- 
theria for some time, and at once gave rise to secondary cases 
there. She was returned to our Epidemic Hospital, where 
after 4 more weeks, she gave two negative tests, whereupon 
she was sent to her home just outside the city. Within a 
short time, she had there again infected secondary cases. The 
diphtheria bacilly may thus retain their infectiousness a long 
time after the clinical symptoms have subsided. 

It has also been observed that carriers who have not 
exhibited clinical symptoms may spread infection, especially 
in schools, hospitals, and the like. This has been frequently 
observed in scarlet fever wards, where minor diphtheria epi- 
demics are not seldom found to emanate from carriers among 
the hospital staff or the patients without their having had 
clinical symptoms of the disease. 

But persistence of the bacilli in a patient not only involves 
a danger to the environment; it may also give rise to so-called 
chronic diphtheria with a persistent coating in the nose and 
throat, and relapse. Wricnarpt & Parr report several cases 
in which the coating was present for months, even years, and 
gave rise to secondary cases. JocHmMANN reports a case in 
which the patient was admitted to hospital for severe pha- 
ryngeal diphtheria, remained a carrier, and four months later 
again fell ill with the same disease, with large coated areas. 
Kretscumer also observed cases of recidivation in patients 
who had recently had the disease. 


A remarkable case has been described by SpyropouLus. A 
girl of five had at the age of 2'/2 had symptoms of catarrhal 
rhinitis persisting for 5 months, when it was complicated by 
bilateral catarrhal conjunctivitis which would not heal in spite 
of treatment. After more than 8 months, SpyRoPOULUS made 
a diagnosis of diphtheria, and gave the patient large doses of 
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serum. She soon lost the symptoms, but six months later again 
had symptoms of the nose and eyes, and the presence of virulent 
diphtheria bacilli was demonstrated. She was given local treat 
ment with diphtheria serum and injections of caseosan, and after 
two months, was again free of symptoms. After another three 
months, the same symptom complex returned, and this time a 
sister of the patient’s also contracted conjunctivitis with diph 
theria bacilli. In spite of local treatment with diphtheria serum, 
the conjunctivitis persisted, and bacilli were still present. The 
girl had now got scars on the cornea. At the age of five, the 
disease was not yet cured. Schick test positive. 

Another unique case of protracted diphtheria has been des 
cribed by Wirz. A child at the age of five acquired a skin 
affection of eyelids which was diagnosed as lupus vulgaris and 
treated with Pondorf inoculation and irradiation with a mercury 
vapour lamp. At the age of nine, the child came under Wi1kz's 
care. At that time, the skin affection most resembled lupus 
erythematodes. It resisted every form of treatment, both X-rays 
and irritation, and exhibited a tendency to spread. The patient 
was demonstrated before a number of dermatologists, but none 
of them was able to make a diagnosis. Tonsillectomy was per 
formed on the suspicion of a focal infection, but without effect. 
When the patient was 13, she was admitted to the dermatological 
clinic. At an incidental test of all the children for diphtheria, 
it was found that the patient was a carrier. Bacilli could be 
obtained not only from throat, nose and conjunctivae, but also 
from the affected areas of the skin. After serum treatment and 
eucupin externally, the disease was cured. This case was one of 
probably ecigt years’ standing of chronic diphtheria of both skin 
and mucous membranes. 


As [ have mentioned, practical experience shows that most 
diphtheria patients discharged after two negative tests are not 
infectious to their environment, though this is by no means 
always the case. A number of patients continue to be bacilli 
carriers for so long a time that they are discharged from the 
hospital without having had a negative reaction. In Germany, 
for instance, small children who have not given negative tests 
after 8 weeks may nevertheless attend school (v. GurrE.p). 
Obviously, this is anything but ideal, but it probably serves 
in most cases. 

The reason why complete freedom from bacilli is not 
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always required is probably less a conception of the lack of 
infectiousness of the bacilli than our deficient therapeutic 
powers to free the patients of bacilli within a reasonable 
length of time. It is natural that the existence of carriers 
should have tempted physicians to numerous therapeutic 
measures in the hope of eventually finding a certain and 
reliable cure. Wericnarptr & Parr in 1913 published a survey 
of the methods in use up to that time for carriers. Gargles 
of the following substances in solution have been tried: boric, 
citric and hydrochloric acid, corrosive sublimate, potassium 
iodide, sulphur dioxide, quinine, sodium bicarbonate, menthol, 
peroxide, malonic acid, etc. Internally, the following remedies 
have been tried: arsenic, potassium iodide, terpentine, solution 
of mercury cyanate, formamint, etc., and for painting the throat, 
collargol solutions, 2 to 10 per cent nitrate of silver solutions, 
tincture of iodine, sodium sozoiodol, pyocyanase. For inhala- 
tion, thymol and other preparations are given. Lorre 
has tried 10 per cent protargol ointment, 5—10 per cent mer- 
curyointment, 1 per cent eucupin ointment, drops of providoform 
tincture. SHELLEY SaurMaAN considers he has had good results 
from spraying with 2 per cent water solutions of gentian violet. 
Two days after the end of this treatment, the specimens were 
negative at intervals of two days. Jocumann has tried many 
remedies, but found he got results only from the use of the 
diphtosan introduced by Lanerr, though even that failed in 
many cases to destroy the bacilli. 

In 1909, Scurérz reported 6 cases of carriers whom he 
freed of bacilli by inoculation with cocci in the mucous mem- 
brane of the throat. This method of treatment he based on 
his experience that angina patients with negative diphtheria 
reactions put into diphtheria wards did not contract diphtheria 
for their entire hospital stay, and that diphtheritic patients 
often had increased throat symptoms, and in connection with 
them, turned negative in the diphtheria tests. In one case, 
in which there had been bacilli for 99 days, 2 negative tests 
were obtained after this treatment. On the basis of Scut61rz's 
report, this treatment was tried in many quarters, with agreeing 
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results everywhere. As a rule, the staphylococcus aureus is 
sprayed in, and a number of different technical methods are 
described in detail. It should be mentioned in this connection 
that Harvey could not find that the diptheria bacilli disappear 
permanently after the development of follicular angina, but 
merely that they recede temporarily. 

Further methods of treatment have been described, such 
as vaccination with »detoxicated Klebs-Loeffler vaccine» (Fraser 
& Duncan), treatment with ultraviolet rays (Srewarr), and 
X-rays (Hicker, Kaun, Want). 

As a general estimation of these methods of treatment, 
it may be said that none of them can be regarded as of major 
importance. The results obtained have diverged widely, and 
the diversity of methods alone argues against their efficacious 
ness. Without entering upon a criticism of the individual 
methods, [ would nevertheless point out that the results inter 
preted as successful are by no means convincing. The nega 
tive tests were often obtained immediately after the cessation 
of treatment, and no allowance was made for the possibility 
of a superficial disinfection or temporary weakening of the 
virulence, with the bacilli again demonstrable at a subsequent 
test. Furthermore, one, two or three tests were considered 
sufficient in most cases, a number which cannot furnish bind 
ing proof. Often, too, the choice of patients was more or 
less arbitrary, »healthy» carriers being treated at once, regard 
less of whether they had had bacilli for a longer or shorter 
time; if the bacilli disappeared, the specific treatment was 
given the credit, although they might very well have done so 
in response to the serum treatment alone if the infection was 
fairly recent. 

Concerning the X-ray treatment, it has probably been too 
little tested to permit of a fair estimation. In Praunp.er- 
Handbuch der Kinderkrankherten, Ath edition, 
Beta Scurcx writes pessimistically of all methods of treat 
ment for diphtheria carriers, and suggests hygiene and - airing 
of the patients as the best method. According to Dr. Wen 
NERBERG, numbers of chemical disinfectants have been tried 
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at the Gothenburg Epidemic Hospital with no encouraging 
results. 

Which, then, are the patients who tend to become car 
riers? Most authors who have dealings with carriers agree 
that the majority of them exhibit pathological alteration in 
the mucous membranes of throat or nose. Thus, Kretrscumer 
points out that carriers have diseased tonsils with recesses 
und necrotic plugs. Kerrrer, & Aronson that 
pathological conditions in the tonsils, especially acute and 
chronic suppurating inflammations, favour the development of 
carriers, and Scuiirer states that in diphtheria patients with 
persistent bacilli, chronic inflammatory alteration of the lymph- 
atic tissue of the nose and throat can be regularly de- 
monstrated. The tonsils are fissured and congested, the mucous 
membrane is flabby, and the recesses contain purulent secre 
tions. Scuiirer believes that chronic inflammatory changes in 
the tonsils and nasal mucous membranes following diphtheria 
are actually produced by diphtheria bacilli, and states in proof 
of this that carriers have an abnormally high antitoxin content 
in their serum, a condition not found in other diphtheria 
convalescents. This he takes as an argument that the bacilli 
increase in the mucous membrane itself, and not on its surface 
like genuine saprophytes. Such a condition is possible, of 
course, but the areument in its favour, viz., that the chronic 
inflammatory changes are caused by the diphtheria bacilli, 
does not seem to me convincing; in most cases, the chronic 
changes in the tonsils are more probably the result of repeated 
acute infections of another aetiology, together with a constant 
condition of irritation through deficient drainage and stagnation 
of bacteria and pus in recesses and pockets, or in the nasal 
cavities (se below on foreign bodies in the nose). This does 
not, of course, exclude the possibility that diphtheria bacilli 
may give rise to chonic inflammatory foci, even strictly cir 
cumscribed ones, as Scuitrer has pointed out. The case of 
chronic diphtheria of the skin described by Wirz, mentioned 
above, seems to me to constitute a proof of this. 


Harvey points out that in his cases, the tonsils in car 
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riers were not hypertrophied, but small, septic and full of 
recesses. 

We have made similar observations at the Gothenbure 
Epidemic Hospital. In most cases in which there had been 
diphtheria bacilli for a long time, the tonsils were bad, con 
taining recesses or pockets, and necrotic plugs. In some cases, 
we could even prophesy that the patient would become a car 
rier, owing to the state of his tonsils. Under such circum 
stances, it is no wonder that every type of disinfectant treat 
ment of carriers has been unsuccessful, and is regarded with 
pessimism. Such methods can only produce mechanical cleans 
ing of the mucous membranes or more or less efficacious sur 
face disinfection, but it seems little likely that they are capable 
of disinfecting thoroughly all the recesses and pockets. One 
or another test may, to be sure, turn out negative, but soon 
the bacilli from the interior of the recesses again come to the 
surface, and thus resist treatment. 

A step in the right direction in the treatment of carriers 
seems to me to be the method recommended by Krerscumer, 
viz., mechanical expression of the plugs and secretion from 
the tonsils before disinfection. He reports 13 cases which 
gave 3 negative tests within 15 days after such treatment 
It was given so early, however, that the cases can hardly be 
regarded as carriers. In the earliest case, is was given on 
the 9th day, and in the latest, on the 33rd. This method of 
treatment does not, however, appear to have come into wide 
use, naturally enough, since it is both extremely unpleasant 
and painful to the patient, and in addition hardly offers a 
sufficiently thorough means of evacuating the tonsils. 

In my own work in the treatment of diphtheria carriers 
| distinguish between two principal groups, viz., that of car 
riers with the bacilli only in the throat, and that of carriers 
with them only in the nose. 


Carriers with Bacilli Only in the Throat. 


It is evident from my own and other authors’ experience 
that in carriers with bacilli only in the throat, the bacilli are 
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situated in the tonsils. It has also been generally found that 
in such cases, the tonsils are the seat of more or less pro- 
nounced pathological alteration in the shape of chronic irri- 
tation with necrosis and plugs, hypertrophy, adherences, and 
frequently a large number of recesses and pockets. It is 
therefore not surprising that the idea of a rational removal 
of these bacterial foci by operation. i. ¢., tonsillectomy, has 
arisen, a method of treatment which has apparently been used 
chiefly, and with good results, by English and American 
physicians. Among others, Frreppere (1916) reported 6 cases 
of diphtheria carriers who shortly after tonsillectomy gave 6 
consecutive negative tests. Krrrer, & ARONSON 
subsequently (1916) made up the statistics of 249 cases of 
tonsillectomised carriers, of whom 32 per cent had a negative 
reaction immediately after operation, 46,1, after one week, 
12.0, after two weeks, 3,7, after 4 weeks, and 4,7, after four 
to eight weeks. One patient was still positive after four 
months. It is to be noted that these authors consider the 
patient a carrier as early as three weeks after contraction of 
the disease. Scuiirer has observed a large number of car- 
riers in whom the bacilli promtly disappeared after operation, 
and Weaver found freedom from bacilli immediately after 
operation in a large number of cases, and after a week in the 
majority. Harries, Mac Farnane & Ginnespy treated 90 
diphtheria carriers with virulent bacilli by tonsillectomy and 
abrasion, and found this method very successful. Harvey 
tonsillectomised 17 carriers, 16 of whom were then negative 
in 6 tests taken once a week. In 61 per cent, diphtheria 
bacilli were demonstrated in the extirpated organs after 
operation. 

All these authors agree that operation is an exceedingly 
efficacious method of making the patient non-infectious. In 
such a method, however, a number of questions arise, vic.: 
1) When is the patient to be considered a carrier in the strict 
sense of the word? 2) What are the indications for tonsil- 
lectomy? 3) Does the presence of diphtheria bacilli involve 
any risks in the post-operative course? 4) May prophylactic 
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measures be taken before the operation, and are these measures 
necessary? 5) Should a positive virulence test be required 
before the operation is made? 6) Is the technique employed 
of any significance? 

1) When ws the patient a carrier in the strictest sense of 
the word, and 2) what are the indications for operation? It is 
evident from what has been said so far that the majority of 
diphtheria cases, or at least three fourths of them, are free 
of bacilli after four weeks if only 2 or 3 negative tests are 
considered a sufficient criterion, and it is obvious that a large 
number of the rest shortly become free without any special 
measures. It is my experience, however, that if the bacilli 
persist for more than 5 or 6 weeks, there is every likelihood 
that it will be very long before the patients are free of bacilli 
in more than 2 tests. Some authors have quite categorically 
fixed a time after which they consider the patient a carrier, 
and tonsillectomy indicated. This time has been put at 3 
weeks by Krerer, and Aronson, at 4+ by Weaver, 
and at 6—8 by Harvey. Such an attitude is no doubt 
unwise, and is likely to discredit this method of treatment 
For physicians who regard tonsillectomy as a mutilation which 
is not to be done unnecessarily, another attitude to the indica 
tions is required. In my opinion, this operation should not 
be performed without specific reasons until at least 6 to & 
weeks have passed after the onset of the disease, without 
disappearance of the bacilli. If the history includes repeated 
angina or infections of other kinds which may be connected 
with the tonsils, and if the latter are the seat of pathological 
alteration of such a kind as to make an operation desirable 
even if there are no bacilli, the operation may obviously be 
performed at any time after the subsiding of the acute symp 
toms, with due regard to the condition of the heart and other 
organs. If the pathological conditions are milder, but never 
theless sufficient to justify an operation, and the conditions 
of the tonsils such that a prolonged period of infectiousness 
may be expected, the operation is no doubt indicated, but not 
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sitate an earlier operation, as in adult patients who must return 
to their work or to institutions, as is the case with nurses, 
schoolmasters, and the like. Under such circumstances, an 
operation may be justified after 4 to 5 weeks. But if there 
ure no symptoms indicating or even justifying tonsillectomy 
(except the presence of bacilli), it is better to wait longer, 
especially in children. But I must emphasise that no set rules 
for indications can or should be advanced, but that each case 
must be gudged individually, and the operation reserved for cases 
in which real reasons for tt exist. 

2) Does the presence of diphtheria bacilli involve any risks 
in the post-operative course? Not a few physicians have a more 
or less justifiable dislike of operating on the upper air passages 
when there are diphtheria bacilli. Im Sweden, HeLisrrém in 
particular has issued a warning against operative treatment 
in acute diptheria, especially with regard to possible confusion 
between diphtheria and angina phlegmonosa. Later, BELLan- 
DER in statistics on the Gothenburg Epidemic Hospital cases 
obtained results which give no support to HeLisrrém's opinion. 
As for operation after the disappearance of the acute symptoms, 
though with persisting bacilli, I have not in the literature 
quoted above found any reports on injurious effects. In my 
own cases, [ found no effects on the post-operative course 
which could be interpreted as unmistakably depending on the 
presence of diphtheria bacilli. Zinauer, however, has described 
4 cases in which clinical diphtheria developed in connection 
with the operation. In three of them, diphtheria bacilli were 
doubtless already present at the time of operation, and in the 
fourth, there was possibly infection afterwards (diphtheria did 
not develop until 3 weeks after operation). In two of the cases, 
one of them fatal, nothing was known as to the presence of 
bacilli, the third was a diphtheria carrier who had been 
tonsillectomised, and the fourth patient had had diphtheria & 
months earlier (this was the case in which symptoms appeared 
3 weeks after operation). Jn none of these cases does the author 
mention whether the patient had been given diphtheria serum 
before the operation, but it is possible that this was done at 
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least in the fourth case. ZinGurr, on the basis of these cases, 
recommends that diphtheria tests should always be made before 
tonsillectomy or adenotomy, even when the patient is not 
known to be a diphtheria carrier. In positive reactions, 
prophylactic serum injections of 1500 international units 
should be given unless the patient exhibits a negative Schick 
reaction. 

3) May and should prophylactic measures be taken before 
operation to prevent possible reactivation of diphtheria or 
an inereased flow of toxin? The most obvious measure to 
take for prophylaxis is to give a dose of diphtheria serum 
just before the operation, in order to neutralise a possible 
flow of toxin. Such a precautionary measure does not, however, 
appear to have come into general practice, but in spite of 
this, complications do not seem to be common. In most of 
my cases, [ gave a prophylactic dose of serum just before 
operation. Four cases without such prophylaxis nevertheless 
remained free of complications. Is is to be noted, however, 
that all my cases were given larger or smaller doses of serum 
on the appearance of the initial clinical symptoms, and that 
the four cases which received no serum at operation had been 
getting it 6 to 9 weeks before. Since reading of Zinauer’s 
vases, [ consider it advisable to give prophylactic doses of 
serum, as | did in my earlier cases, immediately before opera 
tion, even if the patient has received serum at the time of 
the initial clinical symptoms. A_ positive Schick test especially 
indicates such treatment. 

4) Should a virulence test in the shape of a positive guinea 
pig test be required before operation? A number of authors, 
especially in England, consider that a virulence test should 
precede operation, while others, e. g., von GurreLr, regard 
a virulence test for the determination of infectiousness as 
without practical significance, not only because toxins do not 
develop in the same way in guinea pig as in man, but also, 
and above all, because we do not know the conditions under 
which diphtheria bacilli lose or regain their toxie powers. 
That virulent bacilli may be found in contagious carriers as 
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well as in convalescent carriers has been demonstrated by 
WapswortH, who found the percentage to be 80 and 92,5 
respectively. It is impossible to decide on this question until 
one has made up one’s mind whether or not one agrees with 
von GutrELp. To be on the safe side, it is obviously best 
not to attach too great weight to the virulence test. 

5) Is the technique employed of any importance? This question 
refers chiefly to whether or not local anaesthesia has an 
unfavourable effect on the diphtheria bacilli, and whether 
complete tonsillectomy is necessary, or tonsillotomy for drainage 
is sufficient. I have not found these problems discussed in 
the literature quoted, but shall have occasion to return to 
them in the discussion of my own cases. 

With the kind permission of my superior, Dr. Wrenner 
bERG, L tested this operative method of treatment in a number 
of diphtheria carriers at the Gothenburg Epidemic Hospital 
in 1931—1932. Since, for the reasons mentioned above (dif- 
ferences in indication, technique of testing, demands as to 
number of negative tests, ete.), it is practically impossible to 
produce generally erzdential statistical reports on the results, 
| consider a summary of the numerical results insufficient, 
and believe a detailed report of the individual cases is called 
for, with the aim of ¢/lustrating, rather than proring, the ef 
ficaciousness of the treatment, especially since the method is 
still far from generally used. Judging from the available 
literature, it has not been fully tested in the Seandinavian 


countries. 
Case reports. 


Case 1. No. 1088/1931. G. T., probation nurse. While on 
duty at the Epidemic Hospital, the patient contracted throat diph 
theria on Aug. Sth, 1931. She was given 6000 international 
units of serum. Returned to her work in the diphtheria ward 
Aug. 14th. Bacterial tests positive till Sept. 16th, after which 
there were 5 consecutive negative tests, but since the patient 
was to do duty at another, non-epidemic hopital, further control 
tests were made, and gave persistently positive results. The 
patient hereby lost a good deal of time in her training, and 
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suffered from great mental depression. Throat: Small tonsils with 
deep recesses and extensive adherences to the surrounding tissue 
History: frequent throat trouble with fever and = difficulty in 
swallowing. On social indications, the mental effects and the 
local conditions, I performed fousillectomy 8 weeks after the ousel 
of the disease. Oct. 28th, the patient was given 1500 international 
units, in subeutaneous portions of 250 every hour. Oct. 29th 
operation under local anaesthesia. Post-operative course uneventful 
The day after operation the maximum temperature was $7," ( 
At first there was fairly extensive coating of the wound, but this 
soon disappeared. Nov. 8th, the throat had healed and the dipht 
heria lest was negative 10 days in succession. Microscopic examination 
of the tonsils revealed circumscribed, fairly severe, chronic in 
flammatory alteration (FoRsSELIUS). Subsequent examination Sept 
1932: 5 negative throat tests. The patient says she has been 
much better since the operation. 

Case £: G. Throat 
Op. clear 


1931. 30/31) 1{213/4/5/6 71819 1932. September 
Oct November 


Db + for & weeks 


Summary. A probation nurse became a carrier after an 
attack of throat diptheria. On social indications, and because 
of mental depression and the local conditions, tonsillectom) 
was performed & weeks after the onset of the disease. Slightly 
affected general condition. Throat healed 9 days after opera 
tion, and 10 consecutive tests were negative. 


Case 2. No. 7716/1931. Daisy M., aged 12. Admitted th 
26th June, 1931, for malignant throat diphtheria, and was given 
18,000 international units of serum. Later, there was paresis of 
the palate and extremities, myocarditis and bilateral pneumonia, 
transient nephritis. After Aug. 29th, fully afebrile, but there 
were still symptoms of the right lung, suggesting induration, and 
probably there bronchiectasia. Tubereulin test negative 
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Gradual great improvement of the general condition, but the 
patient had a continuous, abundant growth of diphtheria bacilli 
in the throat, though none in the nose. Throat: The mucous 
membrane of the pharynx reddened; large, flabby tonsils, with 
numerous deep recesses and pockets, »septic» appearance. This, 
together with the patient’s previous infections and the remaining 
catarrhal symptoms of the lungs indicated tonsillectomy, but 
owing to her weakened condition, we waited until Nov. 22nd, 
ie., 5 months after the onset of the disease, at which time the 
patient still had diphtheria bacilli. After a prophylactic dose 
of serum, the patient was operated upon under general narcosis. 
Cultivation of the extirpated tonsils and adenoids gave positive 
diphtherial growth. The post-operative course was entirely unevent 
ful. Maximum temperature of 37,8° C. the day after operation. 
Slight local reaction, great improvement of the general condition. 
Three days after operation, the diphtheria test was negative in 
% specimens taken in the course of 12 days. Microscopy: The ton 
sils exhibit intense inflammatory alteration with deep infiltration 
and inflammatory, infiltrated retention cysts (ForsELivs). 


Case 2: D. M. 12 years % 


Op. 


21/22/23 24/25/26 27 28/29 30' 7 
November December 


Db + for 5 months 

Summary: A girl of 12 contracted malignant diphtheria 
of the throat with serious complications, aud remained a carrier 
for 5 months. Local and general symptoms indicated tonsil 
lectomy, but owing to her weakened general condition, opera 
tion was postponed. Slight reaction after operation, general 
improvement. Free of bacilli 4 days later in 8 consecutive 
tests. 

Case 3. No. 135/1932. Mirta L., aged 2'/2, living at an 


orphanage. Admitted to the Epidemic Hospital on Feb. 10th, 
1932, for searlet fever. On admission, there were severe rhinitis 
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and reddening of the tonsils and palatine arches, but no coating 
The second throat specimen Feb. 13th showed diphtheria bacilli. 
The patient was given 1500 international units of serum. NScearlet 
fever ran an uncomplicated course, but the patient remained a 
diphtheria carrier for 17 weeks, in spite of general roborant treat 
ment and much outdoor life. Throat: Tonsils greatly hyper 
trophied, grey-red, flabby, and contained deep recesses and pockets 
Adenoid vegetation. The patient could not be returned to the 
orphanage as long as she had a positive diphtheria reaction. The 
local symptoms indicated an early operation, but owing to the 
patient's extreme youth, we waited. On June 8th, fonsillectomy 
and abrasion were performed after a prophylactic serum dose of 
1500 international units had been administered, with the patient 
in general narcosis. Cultivation from the tonsils and adenoids 
(the size of an unshelled almond) gave a rich growth of diph 
theria bacilli. Microscopy: The tonsils revealed fairly severe 
chronic, inflammatory alteration. On the one tonsil, there was 
au rather large sore with a necrotic surface covering an area of 
granulation. The inflammation was nowhere specific (FORSELIUSs) 

Subsequent course uneventful. The temperature never exceeded 
37,.3° C. The throat healed after 8 days, followed by & consecutive 
negative tests. 


Case 3. M. L. 2° 2 vears 


Throat 
on Op. 
z \ 
Al YT VK 


8 9 1011 12)13/14 15,1617 18 19/20 21 22 23 


Juni 


Db + for 17 weeks 


Summary: A two-years old inmate of an orphanage was 
a diphtheria carrier for 17 weeks. The local throat symptoms 
indicated operation, but owing to the child’s low age, the 
operation was postponed. After tonsillectomy and abrasion, 
the course was uneventful, and the test negative 8 consecutive 
times. 
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Case 4. No. 620/1932. Ann-Margret E., aged 12. Admitted 
May 12th for clinical throat diphtheria. Hight weeks later, the 
diphtheria test was still positive in the throat, though not in the 
nose. Local condition: Septum deviation in the nose, mucous 
membrane clear, no coating or secretion. Throat: Fairly small 
tonsils, but with large numbers of recesses and lacunae from 
which numerous necrotic plugs could be expressed. The local 
picture indicated tonsillectomy, and the patient was also deeply 
depressed because she could not get rid of the bacilli. July 5th, 
she was given a prophylactic dose of 1500 international units 
of serum. July 7th, tonsillectomy and abrasion. The tonsils lay 
very deep, and after extirpation, were found to be almost the 
size of walnuts; on the right tonsil, a minor abscess opened on 
heing touched. Numerous recesses, 4 to 5 mm. deep. Adenoids 
the size of a broad bean. Microscopy: (Portion of tonsil) A small 
ulcer between two pusfilled recesses. Otherwise moderate chronic 
inflammatory alteration (FoRSELIUS). Subsequent course uneventful. 
Maximum temperature 37,5° C. Slight coating, quick healing. 
The day after operation, the diphtheria test in the throat was 
negative, and continued so in 9 further daily tests (3 days before 
operation, the test had been positive). 

Subsequent examination, Oct. 26th—-30th, with 5 negative 
tests. According to the mother, the patient was stronger and 
healthier since the operation than she had been before, and had 
not had the slightest trouble in the upper air passages. 


Case 4: A. E. 12 years 
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Summary: A girl of 12 with clinical throat diphtheria 
remained a carrier for 8 weeks. The local findings as well 
as the mental depression indicated operation. The extirpated 
tonsils show greater pathological alteration than might have 
been supposed from the clinical examination. Negative the 
day after operation and for ten consecutive days. 
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Case 5. No. 800/1932. G. W., probation nurse, aged 2s 
When the patient was to finish up her course of training at the 
Kpidemic Hospital, a throat specimen was, as a matter of routine, 
taken, and she was found to be a 
diphtheria carrier. Inquiry elicited 
the fact that the patient had six 
weeks earlier taken care of a case of 
acute diphtheria in the observation 
ward, and three weeks earlier a con- 
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valescent case, but had not otherwise 
heen in contact with diphtheria pati 
ents. Probably she had been a car 
rier since the first case, six weeks 
earlier. Throat: Mucous membranes 


reddened, no coating. The tonsils 
were very bad, lying far down in 
the throat, with uneven surfaces and 
strongly adherent to the surrounding 
tissue, much of which was lymphoid. 
When the anterior palatine arch was 
lifted, purulent plugs of up to the size 
of peas could be expressed, Nasal test 
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negative. Patient was given 1Ld500 
international units of serum. — For 
three weeks she had a constant positive 
reaction. Since she was to start her 
training at another hospital, but had 
to be free of bacilli before then, she 
asked for tonsillectomy herself in 
order to get rid of the diphtheria 
bacilli. The Schick test was positive, 
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and a guinea pig test revealed virulent ’ = 
bacilli. According to the history, the 
patient usually had angina with up “ 
to 39° C. several times yearly, and = 
sometimes even slight difficulty in 
swallowing. This, together with the 
local findings, indicated operation; 
there were social indications also, 
since the patient, who had probably 7 re 


had the virulent bacilli for 9 weeks, 
might be expected to remain a carrier Ss 
for some time to come. Tonsillectomy 
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and abrasion were performed July 21st 


240 
| 
| 
| 
| = 
| 
+= 
| 
tg 
| =f 
| 
| 


ON DIPHTHERIA CARRIERS AND THEIR TREATMENT 231 


in local anaesthesia without any preceding prophylactic dose of 
serum. Microscopy: Chronic inflammatory alteration, non-specific, 
in the tonsils (ForsELIUs). 

The subsequent course was uneventful. There was a good deal 
of coating on the wounds. On the fourth day after operation, 
there was a temperature peak of 38,8° C., and the patient was 
therefore given 1500 international units subcutaneously, divided 
up into portions. This was followed by subfebrility. The patient 
informed us, however, that she always had a rather high tempera 
ture, a statement which was found to be correct on control 
measurement for a week some months later. No objective ex- 
planation of this phenomenon could be discovered, either clinically 
or radiologically. The local irritation persisted in this ease for 
quite a long time, and it was not until Aug. 8th, i. e., 19 days 
after the operation, that the throat was entirely healed. Up to 
then, the patient had had a continuous positive reaction, but 
began at this time to exhibit alternating positive and negative 
reactions, which turned entirely negative at last on the 16th and 
17th August. She was then discharged to go to the country 
for her summer holiday, and and at a subsequent examination the 
ilth-—19th October, reacted with 5 negative tests. She said her 
throat had not been in such good condition for years, and that 
she was in excellent general health. 

This seems to have been a case of insidious diphtheria with 
poor development of antitoxin. After the operation, there was a 
fairly strong local reaction with the coating remaining for a long 
time. I would point out, however, that I have repeatedly observed 
much severer and more pronounced reactions after tonsillectomy 
in which there were no diphtheria bacilli. It is therefore impos 
sible to determine what part the diphtheria bacilli played in this 
case, especially since there were strong adherences to the sur- 
rounding tissue. The patient’s general condition, however, was 
very little affected the whole time. 


Summary: A probation nurse aged 28 was found at the 
end of her period of training at the Epidemic Hospial to be 
a diphtheria carrier, probably for the past six weeks. Since 
for three further weeks, she still had bacilli, an operation was 
decided on, indicated by the history, local findings, social 
reasons and the patient's own request. The Schick test and 
the virulence tests were positive. After operation in local 
anaesthesia, there was a powerful local reaction, though not 
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more so than in ordinary tonsillectomy without diphtheria 
bacilli. The throat healed after 19 days, followed by 2 nega 
tive tests and later, 5 negative control tests. 


Case 6. No. 723, 908, 9832/1932. Tage O., a boy aged 10 
Treated at the convalescent home of the Gothenburg Children’s 
Hospital since May 23rd, 1932, for fresh hilus tuberculosis. Owing 
to a case of diphtheria there, a general test was made in the 
ward, and the patient found to be a car 
rier. He was admitted to the Epidemic 
Hospital June 7th, 1932. Throat: No 


coating, tonsils large, uneven, ragged and 


full of recesses. Throat test positive, nasal 
test negative. Discharged 8 weeks later 
after 6 negative tests. August Sth, he was 


ral. 


returned from the convalescent home be 
cause of positive tests. On Aug. 26th, he 
was discharged after 5 negative tests, but 
a renewed test at the convalescent home 
was again positive, whereupon he was 
received at the Epidemic Hospital on 
August 29th for the third time. He 
then had continuously positive tests for A 
two weeks. Since the patient had been ) 


92 OG 


a carrier for more than 3 months, ton 
sillectomy was decided on. This operation / 
was entirely justified by the local find | oo 
ings, and should have been suggested | = 
previously, but in consideration of the 

patient’s hilus tuberculosis, [ preferred 

to wait. At this time, however, the 4 
patient's temperature and general condi- 

tion were so good that the operation 


Pal 
could be made. After a prophylactic dose, f = 
of serum, fonsillectomy and abrasion were , 
performed on Sept. 12th. The subsequent = = “ta 


years 


course was uneventful. The maximum 
temperature was 37,5 Slight local 
reaction. Sept. 19th, the throat was healed, = 


months 


and the first test negative. After this, 
there were negative tests for 13 days. = 

Later examination, Oct. 25th —-28th: 
negative tests. = = 
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Case 7. No. 689/1932. Einar L., aged 21, quartermaster 
sergeant. Admitted May 380th with clinical throat diphtheria, 
and was given 3000 international units 
of serum. He remained a carrier for 6 
weeks. Throat: The mucous membrane 
was on the whole very congested, with 
abundantly developed lymphoid tissue in 
the continuation of the tonsils towards the 
base of the tongue. The tonsils lay far 
down in the throat, and were deeply lobed. 
The local findings justified tonsillectomy. 
After a prophylactic dose of 1500 inter- 
national units of serum, the operation was 
made in local anaesthesia on July 12th. 
The tonsils were strongly adherent and 
hard to remove, and a few basal remnants . 
were left. Slight general and moderate ~ a 
local reaction. The diphtheria reaction 
was still positive. On July 29th, a few 
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tonsillar remnants were excised, but were 


still some left far down behind the base J - 
of the tongue, with deep folds and recesses, J “se 
and the diphtheria bacilli persisted. It i = 
was obvious that these remnants offered a. d — 
good shelter to the bacilli. On August 2id, 
thorough extirpation was done by means of J 
diathermy; for the next few days there hi = 
was slight coating on the wound surfaces, L “ 
but on the third day after operation, the Va 
patient was free of bacilli and remained so 
m 8 consecutive tests made between the 5th Ke > 
and 19th August. 

This case is of great interest, since + ¢ 
it shows how even insignificant remnants a » & 

of recessed tonsils furnish favourable 7 +6 

conditions for persistence of the diph- = 
theria bacilli, and that incomplete ton- 

sillectomy or tonsillotomy is not enough = 
to rid the patient of bacilli. a 

= S 
Case 8. No. 969/1932. Fredrik H., 
| 


aged 14, cabin boy. The patient had fallen 
ill on his ship, and was admitted to the 
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Epidemic Hospital with clinical throat diphtheria. He was given 
3000 international units of serum. For six weeks, he had a 
positive diphtheria reaction in specimens from the throat. Throat 
Tonsils very hypertrophied, almost meeting in the middle; they 
were fissured and uneven, with numerous deep recesses, and were 
strongly and extensively adherent to the 
surrounding tissues, passing into a great 
mass of lymphoid tissue on the palatine q 
arches and the base of the tongue. The a 
local findings were quite sufficient to 
justify operation, and besides, it was q 
desirable that the patient should be free « 
of bacilli, since he was to return to Den- } 
mark and take a situation on a ship 
again. On this account, operation was 
decided on after six weeks. No prophy- 
lactic dose of serum was given. Oct. 
26th, operation under general narcosis. y 
This choice was not a happy one, how- _> 
ever, since the tolerance of 
narcotics was great, and the operation 
had therefore to be made very quickly. 
Since the tonsils were very flabby and 
strongly adherent, it was impossible to ee 
avoid leaving some fragments. Since 
the patient, as a matter of fact, still 
had bacilli, these fragments were thoroughly p 

scraped on Nov. L1th under local anaes- 4 t 
thesia. The throat healed by Nov. 20th, 3 
when the first test was taken, which turned 
out negative. Nine subsequent consecutive 
tests were negative. After both opera- 
tions, the course was uneventful, although 
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the patient had received serum. 
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Microscopy: A bit of tonsil exhibited 
superficial ulceration with inflammatory 
alteration (FoRSELIUS). 


Like case no. 7, this one is an ~ < + 
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excellent illustration of the necessity 
of complete removal of the tonsils if 
the diphtheria bacilli are to be quite, 
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Case 9. No. 1011/1932. Gullan M., a girl aged 12. Admitted 
to the Epidemic Hospital Oct. 4th with clinical throat diphtheria. 
She was given 4500 international units of serum. For six weeks, 
she had diphtheria bacilli continuously. Since her tonsils were 
unusually large, in bad shape, and full of recesses, and since 
she had large adenoids as well, it was decided that an operation 
should be performed after only 6 weeks. Without serum pro- 
phylaxis, tonsillectomy and abrasion were made on Nov. 12th under 
general anaesthesia. Microscopy: A specimen from the tonsil 
exhibited a chronic inflammatory process with a few small ulcers, 
but of no histologically specific character (FoRsELIUs). Post-operative 
course afebrile and uncomplicated. Throat healed Nov. 22nd, when 
the first test was taken, and turned out negative. It was followed by 
further negative tests for 11 days. 

Case 9: G. M., 12 years, ? 
Throat 
Op. clear 
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Comment. Case 2 seems to me to constitute the chief 
proof of the efficaciousness of tonsillectomy. In this case, 
the patient had been a carrier for 5 months, and gave 8 
negative reactions immediately after operation. Next in evi 
dential value are cases 3 and 6, in which the patients were 
carriers for long periods (4 and 3 months respectively), and 
gave numerous negative tests shortly after operation. Cases 
1, 4, 
9 and 6 weeks respectively), but in these cases, too, the opera- 
tion led to the desired effect, with, in case 4, immediate 
freedom from bacilli, and in the others, after the throat had 
healed from the effects of operation. Though the diphtheria 


5 and 9 were under observation for shorter periods (8, 


bacilli in a number of cases disappeared simultaneously with 
the extirpation of the tonsils, this cannot be expected in all 
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cases. Obviously, the secretion of diphtheria bacilli of the 
tonsils may spread at operation to the neighbouring mucous 
membranes or in the wound, so that the pathological processes 
there may, as long as they exist, constitute a suitable condi 
tion for life for the bacilli. Not until the throat has been 
cleared of all coating we may expect the bacilli to disappear 
Whether or not the post-operative coating is diphtheritic or 
not, it is impossible to say, since coating of the identical 
appearance and extent may develop without any diphtheria 
bacilli at all. 

Cases 7 and 8, in which the bacilli persisted in small 
tonsillar remnants and did not disappear until these were 
removed, are especially illustrative of the importance of 
complete removal of the tonsils. 

The course in the two cases (8 and 9) in which no pro 
phylactic serum treatment was given was just as good as in 
the other cases. In case 5, in which the serum was eviven 
after the operation, there was, however, a slight effect, though 
it cannot be certainly ascribed to the diphtheria bacilli. 

In all 7 cases, in which histological examination of the 
extirpated tonsils was undertaken, more or less pronounced 
chronic, inflammatory alteration was found. Hitherto, all the 
patients have felt well after the removal of the tonsils, and 
the majority of them have no doubt been benefited by the 
removal of such latent foci of infection. 


Diphtheria Carriers with the Bacilli Only in the Nose. 


The operative method of treatment of diphtheria carriers 
with the bacilli situated in the throat is fairly uniform, but 
when the bacilli persist in the nose, the conditions are different 
Here the position of the bacilli is by no means as circum 
scribed as in the throat, and the aetiological factors causing 
persistence in the nose are far more varying. In the nose, 
too, pathological conditions of the mucous membranes and 
wecessory sinuses are predisposing to carriage of the bacilli 
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Such conditions may be due’ to anatomical deformities of 
various kinds, e. g., septum deviation, hypertrophy of the 
conchae, sinusitis, adenoid vegetation, polypi, and not least, 
foreign bodies in the nose. 

Regarding the treatment of bacilli in the nose, most 
authors are more pessimistic as to the possibilities than in 
the case of the throat. The treatment chiefly recommended 
has been flushing or painting with disinfectant solutions of 
various kinds. In the literature I studied, I found no definitive 
proposal of any convincing method of treatment. I should 
therefore like to propound my own views regarding the treat 
ment of such cases. 

1) It has no doubt been sufficiently witnessed by those 
who have dealt with this problem that there are pathological 
nasal conditions in most cases of diptheria carriers. 

2) Probably it can not be denied that diphtheria bacilli 
may elicit and maintain a chronic condition of irritation in 
the mucous membranes, but on the other hand, such a chronic 
condition of irritation may facilitate the persistence of the 
diphtheria bacilli even when it is due to some other cause. 
A proof of this seems to me to be furnished by the cases in 
which foreign bodies were found as the cause of the carriage 
of bacilli. 

5) The principle of local treatment in all more or less 
chronic infectious conditions of irritation is, as we know, the 
institution of proper drainage, the removal of obstructions to 
such drainage and the maintenance of a hygienic condition 
of the mucous membranes (this does not apply to such diseases 
us tuberculosis, syphilis, and the like). Whether it is diph 
theria bacilli or some other kind, as is no doubt often the 
case, that cause the irritation, there is, it seems to me, no 
reason why, in cases of diphtheritic persistance, the customary 
method of drainage should be abandoned. In other words, 
the nose should be treated for ¢ts anatomico-pathological condition, 
and specific anti-diphtheritic treatment need not necessarily be 
given. Onee the stagnation is abolished, the causes of irri- 
tation will disappear, and the mucous membranes heal; there 
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is then no longer any nourishtnent for the diphtheria bacilli, 
which will die out. 

Similar views have been advanced by Fraser & Duncan 
Weaver, and Harvey, though not directly stated. Harvey 
found that the diphtheria bacilli have a saprophytic existence 
in the inflammatory products originating in abnormalities of 
the mucous membranes, and considers the proper treatment 
to be the correction of such conditions. In three of his cases 
of sinusitis, the antrum of Highmore was opened, and in two 
of these, diphtheria bacilli were discovered there. 

It is obvious that on such principles of treatment, it is 
not possible to draw up set rules, but that each case must 
be treated with due regard for individual requirements, and 
should be preceded by careful endonasal examination, in which 
all possibilities are considered. As in tonsillar diphtheria, it 
is impossible to give conclusive proof of the efficaciousness of 
the treatment of nasal diphtheria. I therefore regard a 
detailed report of some of my own cases as of value. Careful 
and continual observation of the local pathological processes 
and the course of healing in these cases hava strengthened 
my belief in the correctness of the above-mentioned principles 


of treatment. 
Case reports. 


Case 10. No. 1163/1930. Kurt A., a boy aged 6. Inmat 
of an orphanage. Admitted to the Epidemie Hospital Dec. 17th, 
1930, for nasal diphtheria, and on admission had purulent rhinits 
with reddened and eroded nostrils. At the hospital, he had 
uninterruptedly diphtheria bacilli in’ the nose, but not in the 
throat. When in September 1931, this patient was brought to 
me, | made a superficial examination of the nose, but without 
being able to make up my mind what was the cause of the 
persistence of the bacilli. I suggested X-ray treatment, and the 
patient was irradiated three times without the slightest effect. 
Thinking there might be polypi or adenoids, I made, on Oct. 16th, 
a more thorough endonasal examination after complete cocainisa 
tion of the mucous membranes, and found high up betireen the septum 
and the superior concha a foreign body, which with some trouble 
I extracted and found to consist of a bit of folded paper, thickly) 
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encrusted with salt. Four days later the rhinitis was gone, and the 
patient, who had not for 10 months given a single negative reaction, 
now gave negative ones on 5 consecutive days. 


Case 10: K, A. 6 years 


Extraction of 
foreign body 
in nose 
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Db + in nose for 10 months 


In this case, there is hardly any doubt that the paper 
had maintained a chronic irritation of the mucous membranes, 
and had enabled the diphtheria bacilli to flourish for 10 months. 
With the removal of the cause of irritation, the diphtheria 
bacilli also disappeared. 

In connection with this case, I shall mention a number 
of reports of similar cases in the litterature. Kenn & Carson 
describe a case with a stubborn nasal secretion for 18 months; 
in spite of treatment with tonsillectomy and abrasion, vaccine, 
spraying, etc. Not until a shoe button was removed from 
the nose did the secretion and bacilli disappear. Fores had 
a case of putrid secretion for 2 years, after which diphtheria 
bacilli were found for 7 months. One day, the patient's 
mother, who vave the child nasal douches, observed that a 
button came out of the nose. Shortly after this, the secretion 
ceased, and the patient was free of bacilli. Barnes tells of a 
patient with diphtheria bacilli for 5 months, who did not 
lose the bacilli until after the extraction of a bit of rubber 
from the nose. Scuoies observed 5 cases of unilateral secre 
tion with virulent diphtheria bacilli, caused by foreign bodies. 
Burron & Baiman also observed 3 similar cases. 

As I have already pointed out, such cases appear to me 
to argue strongly in favour of the opinion that often it is 
the non-specific irritation that maintains the diphtheria bacilli, 
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and not the reverse, Lorre Lanp& believes that serofulous 
children, in particular, in whom the mucous membranes are 
in a state of chronic irritation, are highly predisposed to diph 
theritic infection in its most stubborn form, and exposed to 
the risk of relapses. The same is true of highly exudative 
cases. She doubts, and with reason, the value of endeavouring 
to counteract bacillar persistence by the production of arti 


ficial irritation in the mucous membranes. 


Case 11. No. 1107/1931. Arne L., a boy aged 4. Admitted 
on Nov. 4th, 1931, to the Epidemie Hospital for scarlet fever, 
In the second specimen taken Nov. Sth, diphtheria bacilli were 
found, and the child was given 1500 international units of serum 
After 8 weeks, there were still diphtheria bacilli in the nose, but 
not in repeated throat tests. 

Condition Jan. 7th, 1932. The patient had a pronounced 
adenoid habitus, with great difficulty in nasal breathing. He 
slept with his mouth open, and snored. Throat: 'Tonsils very 
hypertrophied, with numerous and very deep recesses, but no 
plugs. No coating of the tonsils, but on the wall of the pharynx, 
pus and mucus ran down from the epipharynx. Nose: Moderate 
bilateral, purulent rhinitis. In both nostrils, the mucous mem 
brane was in a state of great irritation, very much swollen and 
reddened, so that no free passage could be seen between the 
conchae and the lateral walls. Between the conchae and the 
septum, there was likewise very little space. Bilaterally, the 
mucous membranes were almost covered with crusts, and anteriorly 
a thick, purulent carpet ran down over the inferior conchae. The 
median conchae were also coated in this way. The diagnosis 
was bilateral sinusitis and probably large adenoid vegetation with 
greatly obstructed drainage from the nose and its accessory 
sinuses. 

Plan of treatment. Removal of the adenoids without the use 
of disinfectants. Since repeated angina was mentioned in the 
history, and since the hypertrophied tonsils with their many 
recesses might easily become a diphtheritic focus during the 
treatment, tonsillectomy was also decided on. Jan. 7th, 1500 
international units of serum were given in subcutaneous doses 
for prophylaxis. Jan. 8th, tonsillectomy and abrasion were per 
formed under general anaesthesia. An adenoid growth the size 
of half a plum was removed. Culture from the tonsils and 
adenoids gave no diphtheria bacilli. 
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Post-operative course. The first 8 
days, there were diphtheria bacilli in 
the coating of the tonsillar niches, 
followed by negative tests here. From 
the nose, pure cultures of diphtheria 
bacilli were still obtained. From the 
15th January, we painted daily with 
2 per cent cocain and adrenalin, and 
irradiated with heat. Jan. 22nd, both 
maxillary sinuses were punctured. The 
flushing water contained abundant puru- 
lent flakes. Treatment was given every 
other day with cocain painting, and 
careful attention was paid to keeping 
the middle meatus free; suction was 
also applied. Hereby 2 to 3 c.c. thick 
pus was at first obtained bilaterally, 
but soon there was a perceptible general 
and local improvement. The purulent 
secretion diminished and turned to a 
glassy, mucous one, and finally ceased 
altogether. The mucous membranes 
paled and were less swollen, and a 
passage became visible under the middle 
conchae. Parallel with these changes, 
the growth of diphtheria bacilli dimin 
ished, and on Feb. Ist, when the loeal 
pathological symptoms disappea- 
red, the boy was quite free of bacilli, 
and remained so in 10 tests. At his 
discharge, the nasal mucous membranes 
were clear and normal, without crusts 
or pus, and he could breathe easily 
through his nose. E:xramination months 
later: 5 negative tests from nose and 
throat. 


This case painly shows the im 
portance of making a careful local 
diagnosis, which in this case was 
sinusitis, and of treating it as such, 
regardless whether the trouble is 
vaused by diphtheria bacilli or not. 
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Case 12. No. 173/1932. Roland K., a boy aged 3. Inmate 
of a children’s home. Admitted to the Epidemic Hospital for 
scarlet fever on Feb. 19th. A test March Ist revealed diphtheria 
bacilli in the nose. The patient was given 1500 international 
units of serum. After 13° areeks, the test was still positive in the 
nose, but negative in the throat (9 tests). 

Condition May 19th. Throat: Very hypertrophied and flabby 
tonsils. Nose: Mucous membranes bilaterally much congested 
and swollen. On the right there was a considerable stream of 
pus running down over the inferior concha. Kezema round the 
nostrils, with swollen soft tissues, so that the speculum could 
be introduced only with difficulty. In the pharynx, a large 
adenoid could be seen. ‘Temperature uneven, mostly afebrile. 

Treatment. May 29th, 1560 international units of serum 
were given for prophylaxis. May 30th, abrasion, and removal of 
a flabby adenoid the size of an almond. ‘Ten days later, the 
test was still positive in the nose, which was thereupon flushed 
with menthol paraffin and physiological salt’ solutions. During this 
treatment, there were 5 negative tests, but tivo days efter the cessation 
of treatment, the tests were again positive. Inspection of the nose 
then showed that the mucous membranes were less irritated, 
nasal breathing freer, and the eczema improved, but a constant 
stream of pus over the inferior concha proved that the accessory 
sinuses had not been affected by the treatment. It was evident 
that the swelling of the membranes had to be reduced so that 
the openings to the accessory sinuses migt be cleared, and the 
sinuses drained. As the congested condition of the nose, as 
well as the patient’s behaviour, made it impossible to undertake 
successfully treatment with cocain sticks, we began instead, on 
June 16th, to flush with physiological salt solution, followed by 
spraying with a 2 per cent cocain and adrenalin solution, and 
then suction. Thermotherapy. After 10 days, on June 26th, 
the treatment was discontinued. The result was striking. There 
was no secretion from the nose, the mucous membranes were 
pale and not swollen, and there was no pus. The eczema around 
the nostrils had healed. At the same time, the patient gave 13 
negative bacillar tests. HKiramination 4 months later: Tests from 
nose and throat were negative for 5 consecutive days. 


This case illustrates the importance of energetic treatment 
with drainage for latent sinusitis. When the sinusitis with 
its accompanying symptoms of irritation has been cured, thie 
diphtheria bacilli will also disappear. The case also shows 
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the importance of not attaching weight to an occasional 
negative test during the treatment. In this case, the flushing 
with physiological salt and menthol paraftin was sufficient to 
produce a transient surface disinfection, enough to give 5 
negative reactions, but when this treatment was discontinued, 
the reactions turned positive, naturally enough, since the 


’ primary cause, the sinusitis, was unchanged. 


Case 13. No. 606/1932. Bengt O., a boy aged 3. Admitted 
to the Epidemic Hospital May 9th for searlet fever. At the 
second test May 12th, diphtheria bacilli were discovered in the 
nose. The throat was free. 1500 international units of serum 
were given. After 4 weeks, the tests were still positive. (Cow 
dition June 12th. Throat: Tonsils fairly small and flabby, lving 
deep in the throat. Nose: Mucous membranes irritated, highly 
reddened and considerably swollen. The nasal meatuses were 
considerably contracted by the swelling. Abundant mucopurulent 
secretion, the streams of which covered the middle conchae, 
mostly on the left, where the concha was large and protruding, 
and close to the septum. Septum deviation. In the peripharynx, 
an adenoid could be seen after cocainisation. Diagnosis: Bilateral 
sinusitis plus adenoid growths. Treatment: Since the patient was 
too little and = difficult for treatment with cocain sticks, he was 
for a fortnight treated with spraying with cocain and adrenalin, 
and flushing with physiological salt solution. The third diph 
theria test was still positive, and a considerable stream of pus 


continued flowing in the nose. To obtain better drainage, : 
prophylactic dose of serum was given and abrasion performed on 
July 4th. <A flabby adenoid, larger than an almond, -was removed 
Knergetic treatment was then given with cocain and adrenalin 
spraying, suction, flushing with physiological salt solution and 
thermotherapy for a week. Rapid improvement now set in, and 
the patient had /0 negative tests after having had bacilli for 8 weeks. 
On his discharge July 21st, the nasal mucous membranes were 
entirely healed and not swollen. Nasal breathing was free. The 
erusts and eczema which had been present previously in the 
nostrils were now completely gone. 


This case shows that only a truly rational treatment 
directed against the complications will free the patient from 
bacilli. As in the previous case, it was a pleasure to watch 


the local and general improvement after the treatment, which 
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would certainly not have been given if the patient had got 
rid of the bacilli earlier. 


Case 14. No. 355/1932. John N., a man aged 39, admitted 
March 30th for diphtheria bacilli in the nose. For a fortnight, 
the patient had rhinitis, and felt an obstruction in the nose. 
In all probability he had been infected by his son, who had been 
treated at the hospital for otitis, and sinusitis, but at the urgent 
request of the parents had been allowed to return home before 
he was free af bacilli. Condition of admission. Throat: Pharyngeal 
mucous membranes highly reddened, bright and dry, with dried 
secretion. Nose: Both nasal cavities were strikingly wide and 
roomy, the mucous membranes thin and atrophied, on the right 
with a slight pasty coating. No large crusts or foetidity. 3000 
units of serum were given. Five weeks after the onset of the 
disease, the diphtheria test was still positive. This was a case 
of atrophic rhinitis. There were no signs of sinusitis on exa- 
mination. Owing to the wide cavities and the atrophied, dry 
mucous membrane, a pasty coating easily formed, and in this, 
diphtheria bacilli could vegetate. The only method of treatment 
I thought could be used here was an endeavour to keep the 
mucous membranes clean and prevent the development of the 
drying secretion. For this reason, only nasal flushing with 
physiological salt solution was given twice daily for a fortnight 
from April 20th on. In the course of this treatment, the patient 
reacted with 4 negative test, but 2 days after the flushing was dis 
continued, the tests again became positive. Further flushing was 
then given for another fortnight, followed by 5 negative tests after 
the end of the treatment. The nasal mucous membrane was 
clean and in good condition. A control test two months later 
was still negative. 


This case is by no means convincing as to the efficacious- 
ness of the treatment, but, whether post or propter, it had 
effect, and I include the case in order to illustrate my reason- 
ing in this treatment. 

In conelusion, | report a case with diphtheria bacilli in 
both the throat and nose. 


Case 15. No. 1051/1932. Gunnar M., a boy aged 10. 
Admitted to the Epidemic Hospital Oct. 19th, for elinieal diph 
theria of the nose, and had also bacilli in the throat. 4500 
international units of serum were given. Affer 6 weeks, there 
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were Still bacilli in the nose and throat, Condition: Inspection of the 
throat revealed large tonsils with recesses, though otherwise a 
fairly even surface. There was an adenoid growth with a pasty 
secretion. On account of the protracted course, tonsillectomy and 
abrasion without serum prophylaxis were performed ov Dec. 15th, 
The post-operative course was uneventful. Dee. 20th, the throat 
was free of bacilli and remained so for 16 tests, but there were still 
bacilli in the nose for tivo weeks. Condition Dec. 29th: Nasal mucous 
membranes were greatly reddened and swollen, and bled slightly 
on being touched. On the right surface of the septum there was 
a large crista. The middle conchae were hypertrophied and thick, 
and the soft tissues on both sides leaned against the septum 
Very slight stringy secretion. Treatment: Painting with cocain 
und adrenalin, thermotherapy, flushing with physiological salt 
solution. Next day on inspection, thick drops of pus were seen 
above the middle conchae, mostly on the right. It was evident 
that there had been obstruction of the secretion here, for which 
drainage had now been provided by the painting. In the course 
of further treatment, a free passage was obtained between the 
middle conchae, which had previously been so swollen that they 
met. The diphtheria bacilli disappeared the very day after the 
institution of treatment, but this proved nothing, since, as I had 
observed before, they might disappear during flushing, and return 
later. The treatment was therefore continued for a week, as 
indicated by the local findings. Daily nasal tests were negative 
the whole time, as were 10 tests after the discontinuation of the 
treatment. 

In cases 10—15, the immediate effect of the treatment is 
probably indisputable only in no. 10. The four remaining 
cases patently invite criticism. It cannot be proven that the 
patient might not have returned negative tests within the same 
period even without treatment. This is quite possible, and 
perhaps other methods of treatment would also have been 
beneficial. [| cannot deny this possibility, but I have selected 
such cases for treatment as had had diphtheria for so long a 
time that further persistence might have been expected if no 
treatment had been given. Of course it is possible that the 
bacilli might sooner or later have disappeared spontaneously, 
but this is no argument against the correctness of the prin 
ciples of treatment. Non-specific sinusitis of various kinds 
may heal without treatment, and in cases with diphtheria 
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bacilli, these would no doubt also disappear under such cir- 
cumstances. But in most cases, it takes much longer for an 
untreated case of sinusitis to heal than for a treated one, and 
in many cases the untreated affection may remain latent, with 
more or less subjective discomfort and an inclination to re- 
currence. In my cases it is quite plain, however, that the 
diphtheria bacilli disappeared as soon as the sinusitis was 
objectively healed, and it seems improbable that the treat 
ment would not hasten recovery. 

General experience plainly shows that diphtheria has a 
distinct tendency to spontaneous cure, with disappearance of 
the bacilli at the time the catarrhal symptoms in the mucous 
membrane subside, i. e., about 3 to 4 weeks after the onset 
of the disease. If the infection occurs in an anatomically 
ideal nose with open drainage, spontaneous healing may be 
expected in this length of time. On the other hand, experience 
has also shown that an anatomically unfavourably formed nose 
frequently predisposes to protracted catarrhal conditions. That 
irritation in the mucous membranes may maintain diphtheria 
bacilli is evident from the cases with foreign bodies in the 
nose. It seems logical to suppose that irritation of other 
kinds as well may support diphtheritic vegetation. My own 
collection of cases is not large, but with the guidance of these 
und other cases, as well as the experience of other authors, 
I should be tnelined to express it as my opinion that persistence 
of diphtheria bacilli in the nose ts in most cases a criterion of 
the existence of some complication (posstbly caused by the diph- 
therta bacilli themselves) or pathological process of another 
aetiology. This alone would justify or indicate active treat- 
ment of some sort. 

It is probably not impossible to evolve some absolutely 
certain disinfectant against diphtheria bacilli, but to distri- 
bute it satisfactorily everywhere on the mucous membrane 
seems to me a very difficult problem. I therefore consider it 
physiologically more proper to facilitate clearing and cure of 
the mucous membranes by improving the drainage as I have 
described. This does not, naturally, exclude the possibility of 
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simultaneous treatment with disinfectants that are not too 


irritating. 


My object in writing this paper has been to call attention 
to the view [ have stated above, and to the principle of treat 
ment, in order to encourage further research. It is to be 
noted, however, that in cases of tonsillar diphtheria, the in 
dications are to be carefully, considered before operation is 
decided on; this treatment may otherwise easily be distrusted 
in some quarters and over-estimated in others. In nasal diph 
theria, a very thorough examination is necessary for correct 
diagnosis of the local condition and a careful and individual 
method of treatment if good results are to be expected. This 
takes time, of course, and can not be done to any extent 
during epidemics, but if only protracted cases are selected 
much will be gained. Probably such treatment carried out 
generally on diphtheria patients at an early stage of the 
disease after sloughing of the coating would bring about a 
considerable diminution of the period of disease carriage, and 
thereby of the hospital stay, besides giving greater security 
as far as infection is concerned. Moreover, a large number 
of patients would be relieved of latent catarrhal conditions in 
the nose and its accessory sinuses, which in my experience 
are prevalent especially in children to a far greater extent 
than is generally believed. 

| have not, on the other hand, been willing to discuss 
the question of whether or not a positive virulence test should 
be a prerequisite of active treatment, since it does not come 
within the scope of this paper. Opinions differ very much on 
this point, but whatever view one represents, it cannot be 
reasoned away that the ideal requirement is the complete 
abolishment of diphtheria bacilli, whether they are pathogenic 
for guinea pig or not. 

Another question is the number of negative tests required 
Personnally [I have striven for 10 negative tests after con 
clusion of the treatment, but in a few cases [ have for 


smaller number 


with a 


extraneous reasons had to be content 
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and in others I had more. Later control examination has 
been made in cases where this possible. 

The problem of the significance and treatment of diph 
theria carriers has recently (1932) been the subject of discus- 
sion in an questionnaire in the Ainderdrzliche Praxis, a number 
of authors taking sides. In his compilation, WirLanp em- 
phasised the importance of isolating the carriers, who are the 
most important sources of infection. Naturally, not all healthy 
varriers can be given treatment during an epidemic, but surely 
those who come to the hospital should to the greatest pos- 
sible extent be freed of bacilli. 


Summary. 

1) No satisfactory method of treatment of diphtheria carriers 
by disinfectants has yet been reported. 

2) When the diphtheria bacilli persist in the throat, they will 
be found in the tonsils, which then usually present patholo 
gical alteration of various kinds. Of the methods of treat- 
ment recommended, tonsillectomy appears to be the most 
effective in such cases. The author discusses the indications 
and gives his views. In 9 cases of his own, the author 
tested this type of treatment and had good results in them 
all. No complications occurred after operation, whether 
prophylactic diphtheria serum had been administered or 
not, but it is advisable to give such prophylaxis even 
when the patient has previously been given serum at the 
time of the appearance of the clinical symptoms. 

5) Concerning the technique, complete extirpation of the 
tonsils should be striven for, since it has been found that 
even insignificant tonsillar remnants rich in recesses may 
maintain the diphtheria bacilli after operation. 

4) When the bacilli persist in the nose, local pathological 
conditions of various kinds appear to predispose to the 
maintenance of the bacilli. The author is inclined in most 
cases to regard persistence of the diphtheria bacilli in the! 
nose as a criterion of the presence of some complications 
or anatomical defect (foreign bodies). 
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5») In 6 such cases, the author has proceeded on the principle 
that the patho-anatomical condition as such should be 
treated without regard to the presence or absence of diph 
theria bacilli, and without any specific disinfection against 
them. In all his cases, the bacilli have, as a matter of 
fact, disappeared (whether post or propter, it is impossible 
to say) simultaneously with the objective disappearance of 
the pathological processes, in one case after the extraction 
of a foreign body, in 4+ after drainage in sinusitis, and in 
one of atrophied rhinitis after simple hygienic measures, 
such as flushing with physiological salt solution. 

6) Treatment along these lines, to be efficacious, may not be 
given according to set rules, but individually, and based 
on a painstaking diagnosis, after careful consideration. 

7) The results do not furnish ideal proof, but careful clinical 
observation strengthened the author in his opinion as to 
the correctness of these principles of treatment. 

8%) A sufficient number of negative tests after termination of 
the treatment is required. The author has endeavoured to 
obtain 10 or more, and in several cases, subsequent control 
tests were made. 

) The question of a positive virulence test as a prerequisite for 
active therapy has been mentioned, but not dealt with at 
length, since it lies beyond the scope of this paper, the 
object of which has been to demonstrate the possibility in 
most cases of attaining complete freedom: from bacilli 
within a resonable length of time by means of active 
therapy along the lines mentioned herein. 
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Uber Anwendung der duodenalen Sondierung zur Ein- 
fiihrung von Fliissigkeit. 


Von 


Prof. L. O. FINKELSTEIN. 


Direktor der Kinderklinik des Medizinischen Instituts zu Kiew S. S. SR 


Fiinf Jahre zuriick habe ich Versuche iiber Anwenduny 
der Duodenalsonde zur Kinfiihrung grosser Mengen von Fliis 
sigkeit in den Siiuglingsorganismus angestellt.' Soviel es mir 
bekannt ist, hat noch niemand zu diesem Zwecke die duode 
nale Sondierung angewandt. In der grossen Arbeit von Hess 
(gedruckt in »Ergebnissen der inneren Medizin und Kinder 
heilkunde») wird die Anwendung der duodenalen Sondierung 
in verschiedenartigsten Fiillen indiziert, aber von Hinfiihrung 
von Fliissigkeiten mittels einer Duodenalsonde wird nicht er 
wiihnt. H. schliigt vor mit einer Duodenalsonde 
Kinder mit Pylorospasmus zu fiittern und sagt ebenfalls nichts 
iiber die Méglichkeit die Sonde zur systematischen Kinfiihrung 
von Fliissigkeit auszunutzen. Jedoch hat die Hinfiihrung 
modglichst grosser Mengen von Fliissigkeit, sowie die Frage, 
auf welchem Wege diese Fliissigkeit in den Organismus ein 
tritt, fiir den Siiugling oft sehr grosse Bedeutung. Hs geniigt 
nur daran zu erinnern, welche Rolle, nach der jetzt allgemein 
angenommenen Meinung, die Exsikation in der Kntstehung 


' Die vorliutige Mitteilung dariiber ist anfangs. 1930 von meinen da 
maligen Assistenten Dr. WILFAND und KASTELLANETZ gemacht und in cine: 
ukrainischen medizinischen Zeitschrift gedruckt worden. Die Méglichkeit 
jetzt auf Grund neuer Hunderte von Beobachtungen endgiiltige Sehliisse zu 
zichen, veranlasst mich zu dieser Frage, die grosse praktische Bedeutung 


hat, noechmals zuriickzukehren. 
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von Toxikosen beim Siiugling spielt. Zu unserer Verfiigung 
steht eine ganze Reihe von Verfahren zur Hinfiihrung von 
Flissigkeit in den Organismus. Das beste und einfachste ist 
die Kinfiihrung per os. Leider aber stossen wir dabei beim 
Kinde auf Trinkunlust- und besonders auf oftes Erbrechen, 
welches aus dem Organismus alles, was wir mit so grosser 
Miihe eingefiihrt, wieder herauswirft. Ausserdem verlangt 
diese Methode eine spezielle Person, welche dem Kinde fort- 
wihrend zum trinken anhiilt, was in Anstalten sehr schwer 
durehzufiihren ist. Kinfiihrung von Fliissigkeit mittels Klismen 
ist selten zweckmiissig wegen stets bei Kindern vorkommenden 
Durchfiillen. 'Tropfeninstillation ist auch ein sehr gutes Ver- 
fahren, verlangt aber eine spezielle Apparatur, und das Auf- 
treten von Durchfiillen vermindert bedeutend seine Effektivitiit. 
Die hiiufig angewandte Kinfiihrung subkutan ist schmerzhaft 
und gibt oft lange anhaltende Infiltrate. Auf diesem Wege 
kann man gewOhnlich nur kleine Mengen von Fliissigkeit ein- 
fiihren, Wiederholung ist sehr schwer, die Methode fordert 
sterile Loésung und aseptisches Verfahren. Noch mehr ist mit 
diesen Schwierigkeiten beim intraperitonealen Verfahren, das 
nur in Kliniken anzuwenden ist, zu rechnen. Zudem fiihrt 
manchmal die letzte Methode, wie es die von unserem Mit- 
arbeiter D:r Cuocuon veréffentlichten Beobachtungen zeigen, zu 
aseptischen Peritoniten, zu Meteorismus infolge von Darm- 
parese, welche, nach der Meinung von Czrerny, sogar Pneu- 
monie hervorrufen kann. So sehen wir dass alle heutzutage 
angewandten Methoden bedeutende Miingel haben. Dieses eben 
hat uns angeregt zur Kinfiihrung von Fliissigkeit die Duode- 
nalsonde auszuproben. Die duodenale Sondierung wird in den 
Kliniken relativ selten angewandt, und viele Arzte stellen 
sich dieselbe als eine fiir das Kind sehr unangenehme und 
sehr viel Zeit und Kunst beanspruchende Manipulation vor. 
Viele Hunderte der von uns durchgefiihrten Beobachtungen 
haben uns bewiesen, dass diese Vorstellung, mindestens, was 
Siiuglinge betrifft, vollstiindig unrichtig ist. Auf diese Kigen- 
tiimlichkeit des Siiuglings weist auch Hess hin. Er sagt, dass 
je jiinger das Kind, desto leichter ihm die Sonde in das Duo- 
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denum einzufiihren sei. Zu Beginn unserer Arbeit gebrauchten 
wir eine Sonde von 5 mlm. im Durchmesser mit einer Olive 
von 9 mlm., nachdem begannen wir einen gewohnlichen Ka 
teter von Nelaton Nr. 12—14, der mittels einer Glasréhre an 
eine andere Gummiréhre anschliesst, zu gebrauchen. Als As- 
pirator diente uns eine Rekordspritze, durch welche wir, nachdem 
daraus der Kolben herausgezogen worden war, auch die Fliis 
sigkeit einftihrten. Auf der Sonde werden auf der Hoéhe von 
20—25 —30—35—40 etm. Teilstriche angetragen. Diese Sonde 
wird in den Magen des Kindes erstmalig auf 20—25 ctm. ein 
gefiihrt, wobei das Kind hiiufig kaum darauf reagiert. Nach 
dem wird die Sonde am Munde des Kindes gehalten und nur 
durch Magenbewegungen in das Duodenum durchgeschoben 
Ks ist nicht nétig die Bewegungen der Sonde zu forcieren, 
da sie sich dabei im Magen des Kindes verkniiulen kann, und 
dieses wird ihr Kindringen in das Duodenum verhindern 
Hess meint, dass es bei kleinen Kindern sogar schwer ist das 
Duodenum nicht zu treffen, wenn man die Sonde nicht for 
ciert. Wie uns die Réntgenkontrolle gezeigt hat, erreicht die 
Sonde das Duodenum, wenn sie bis 25—30 ctm. eingeschoben 
ist. Manchmal dringt sie bedeutend tiefer in den Diinndarm, 
aber dieses kann natiirlich dem Kinfiihren der Fliissigkeit nicht 
stéren. Die Zeitdauer, welche fiir das Kindringen der Sonde 
in das Duodenum notwendig ist, ist im Durchschnitt 25—30 
Minuten. Ks gibt Fiille, in denen dieser Prozess nur 5—10 
Minuten und relativ selten solche, wo er iiber 45 Minuten 
dauert. Man kann mit Hess’ Meinung iibereinstimmen, dass 
die fiir das Kinfiihren der Sonde notwendige Zeit bedeuten 
dermassen von der Erfahrung und Geschicklichkeit des Arztes 
abhiingt. Anfangs beanspruchte bei uns diese Prozedur viel 
mehr Zeit als jetzt. Die Kinder widersetzen sich bedeutend 
nur selten und recht oft reagieren sie beinahe gar nicht auf 
das Kinfiihren der Sonde. Es ist mit einigen Schwierigkeiten 
verbunden, festzustellen, ob die Sonde sich wirklich im Duo 
denum befindet. Diese Frage wird zweifellos positiv entschie 
den, wenn es gelingt mit der Spritze den Duodenalsaft (durch 


sichtig, von gelber Farbe, alkalischer Reaktion) zu entziehen 
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Fir Fille, wo der Duodenumgehalt atypisch ist (nicht mit 
Galle gefirbt,” sauerer Reaktion), oder wenn das Duodenum 
var keinen Inhalt hat, — und solche Fiille sind nicht selten, 

empfiehlt Hess folgende Proben, die seiner Meinung nach, 
beweisen, dass die Sonde sich im Duodenum befindet. Die 
erste, die sogenannte Riickziehprobe besteht im langsamen 
Zuriickziehen der Sonde mit gleichzeitiger Anwendung von 
Aspiration. Wenn die Sonde wieder im Magen ist, kann man 
sofort, den Mageninhalt, der seine typischen Kigentiimlichkei- 
ten hat, erhalten; zu derselben Zeit veriindert sich ganz be- 
deutend der Widerstand, der bei der Aspiration gespiirt wird. 
Die zweite Probe besteht darin, dass es schwer fiillt die Sonde 
zuriickzuziehen, da sie vom Pylorus fest umschlungen ist, wiih- 
rend die sich im Magen befindende und dort zum Kniiuel ge- 
rollte Sonde sich schnell entrollt und aus dem Munde heraus- 
gestossen wird. Diese Proben kénnen uns nicht vollstiindig 
befriedigen. Die erste Verlangt das Zuriickziehen der Sonde 
in den Magen und kann also, im besten Falle, nur beweisen 
dass sie im DPuodenum gewesen ist. Die zweite ist nur bei 
volliger Ruhe des Kindes, was natiirlich durchaus nicht immer 
der Fall ist, wirksam. Die Proben, die wir angewandt haben, 
erscheinen uns zweckmissiger. Die erste besteht darin, dass 
wir, wenn die Sonde sich, unserer Meinung nach, schon im 
Duodenum befindet, etwa 50 cem Fliissigkeit einfiihren. Im 
Falle, wenn unsere Vermutung richtig ist, dringt die Fliissig- 
keit weiter in den Darm, und es ist unméglich sie, mittels 
Aspiration, daraus zu entfernen; im entgegengesetzten Falle 
gelingt es leicht, sie mit Hilfe einer Spritze zuriickzubekommen. 
Die zweite Probe besteht im Auskultieren mit einem auf dem 
Leib des Kindes gestelltem Fonendoskopus des Lautes, welcher 
beim Herausgehen der Fliissigkeit durch die Sondedffnung 
entsteht. Wenn die Sonde im Magen ist, so hért man am 
Meisten links von der Linea Mediana kurze an Kollern erin- 
nernde Téne; wenn die Sonde im Duodenum ist, sind die Laute 
schwiicher, gedehnter und meistens rechts von der Linea Me- 
diana hérbar. Wahr, dass das Auskultieren dieses Phiinomens 
gewisse Erfahrung verlangt. Welche Vorteile hat die von uns 
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vorgeschlagene Methode vor allen obenerwiilhnten? Den wich 
tigsten ersehen wir in der Méglichkeit mit eihem Male sehr 
grosse Mengen von Fliissigkeit einzufiihren. Am Oftesten fiihr 
ten wir auf einmal 200—300 ccm ein und manchmal erhdhten 
wir diese Menge bis 500 cem. Es ist klar, dass es nicht mév- 
lich ist, mit Hilfe der bisher vorhandenen Methoden so grosse 
Mengen von Fliissigkeit und dabei so schnell und schmerzlos 
einzufiihren. Ausserst wichtig ist es, dass sogar im Falle von 
Krbrechen die Fliissigkeit vom Organismus behalten wird, was 
wahrscheinlich dadurch zu erkliiren ist, dass sie nicht durch 
den Magen eingefiihrt wird. Wir fiihren hiiufig nicht nur 
Thee oder Wasser, sondern auch Glukose, Ringersche oder 
physiologische Lésung ebenso wie Nahrung (Frauenmilch, 
Buttermilch, Kiweissmilch u. a.) dem Kinde ein, und es behiilt 
auch die Nahrung, obgleich es vorher erbrach. Die Schmerzlo 
sigkeit und unbedeutende Reaktion von Seiten des Siiuglings, 
die meistens beim Kinfiihren der duodenalen Sonde zu beo 
bachten ist, gibt uns die Méglichkeit die Kinfiihrung mit der 
Sonde viel friiher als Injektionen subkutan oder intraperito 
neal anzuwenden und sie, im Notfalle, einige Male, sogar 
tiiglich zu wiederholen. Der zweite Vorteil ist die Méglich 
keit die Fliissigkeit auf natiirlichem Wege, d. h. durch den 
Darm einzufiihren, also ——- die Moéglichkeit ihres Durchgehens 
durch die Leber. Nach der neuesten Auffassung spielt die 
Leber eine grosse Rolle im Wasserumsatz des Menschen. So 
meint Maurner, dass der grésste Teil des im Darm einge 
saugten Wassers durch die Vena Porta in die Leber dringt 
und dass die Lymphe des Ductus Thoracicus beinahe aus 
schliesslich das Produkt der Leber sei. Derselben Meinung 
sind Srartinag und Ascuer. In dem arterialen Teil der Ka 
pillaren geschieht der Ubergang der Fliissigkeit aus dem Blute 
ins Gewebe, im vendsen umgekehrt, aus dem Gewebe_ ins 
Blut. Besonders durchgiinglich sind die Kapillare der Leber, 
aus denen die Lymphe des Ductus Thoracicus entsteht. Die Ver 
iinderung des Druckes in den Leberkapillaren wirkt stark aut 
den Wasserinhalt im Blute. Das Verschliessen der Klappen 


in den Lebervenen, die sich unter dem Einfluss vom n. vagus 
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(Verschliessen) und n. sympathicus (Eréffnung) befinden 
u. Pick, Kraus, Sror, Burron, Oprrz) er- 
zeugt die Erweiterung der Leberkapillaren, erhéht den Druck 
darin und intensifiziert den Fliissigkeitsstrom aus dem Blut- 
lager (Lemson und Roca). Diese ausgepresste Fliissigkeit ge- 
langt in die lymphatischen Riiume und von da in den Ductus 
Thoracicus. Der Klappenmechanismus der Lebervenen schiitzt 
das Blutlager von Uberfiillung und reguliert auf diese Weise 
das Austrémen und Abstrémen von Fliissigkeit zwischen Blut 
und Geweben. Ausserdem sind offenbar in der Leber spezielle 
Hormone vorhanden, die in dieser oder jener Richtung auf 
die Diurese wirken. Mourror und Pick haben gefunden, dass 
beim Hunde mit Ecks Fistel das in den Magen eingefiihrte 
Wasser sich bedeutend schneller als beim normalen Tiere aus- 
scheidet. Dieses zeigt dass das Wasser, in die Leber eintre 
tend, sich dort, dank dem Klappenapparat, aufhiilt und in die 
Gewebe iibergeht, von wo es nur allmiihlich durch den Ductus 
Thoracicus und das Blutlager aus dem Organismus als Harn 
entfernt wird. Brssau meint, dass im Kampfe mit der Exsice: 
tion des Organismus beinahe ausschliesslich das dureh den 
Mund eintretende Wasser Bedeutung hat, wiihrend das paren- 
teral eingefiihrte nur auf Kreislaufstérungen wirkt. Nach H. 
FINKELSTEIN wird bei Kiweisstieber das Kffekt vom parente 
ralen Wassereinfiihren bedeutend spiiter als bei Kinfiihraung 
per os erhalten. Ebenso nach den Beobachtungen von Norcr 
katTH, Bascu, Marvan ist bei Intoxikationen durch Kinfiihrung 
von Wasser durch den Mund viel schneller Gewichtstillstand 
zu erreichen als bei Kinfiihrung auf anderen Wegen. Bei Hin- 
fiihrung mit der Duodenalsonde geht die Fliissigkeit auch durch 
die Leber und also kann man behaupten, dass diese Methode 
all die obenerwiihnten Vorteile des Kinfiihrens durch den Mund 
besitzt. Dieses bestiitigen voéllig auch unsere zahlreichen kli- 
nischen Beobachtungen, die gezeigt haben, dass es bei dieser 
Methode relativ schnell gelingt Gewichtstillstand und Ver- 
minderung der toxischen Erscheinungen zu erreichen, natiir 
lich dort, wo es der Charakter der Erkrankung zuliisst. Der 
vrosse Vorteil der Methode besteht unzweifelhaft darin, dass 
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es nicht notwendig ist die einzufiihrende Fliissigkeit und die 


Apparatur zu_sterilisieren, es geniigt Sonde und Fliissigkeit 


durehzukochen. Das gibt die Méglichkeit dieses Verfahren in 
nicht klinischer Umgebung anzuwenden und es ist uns bekannt, 
dass Arzte-Kursanten, die die Methode in unserer Klinik kennen 
gelernt, sie in ihrer Dorfpraxis anwenden. 

Man muss nur den vorausgesetzten Gedanken, dass es 
sehr schwer sei und viel Zeit verlange dem Siiuglinge die 
Duodenalsonde einzufiihren, loswerden, und dann wird die 


Methode zweifellos weite Verbreitung gewinnen. 


BERICHT AUS DEM KINDERHOSPITAL AUF FUGLEBAKKEN IN KOPEN 
HAGEN (DIREKTOR: DR. MED. VALDEMAR POULSEN). 


Necrosis adiposa neonatorum. 


Von 


HARALD HARP8TH. 


Im Mai 1933 wurde am hiesigen Spital ein Patient mit 
einem Leiden aufgenommen, dessen Klinik und pathologische 
Anatomie man im Laufe der letzten Jahre klargelegt hat, iiber 
dessen Atiologie aber immer noch grosse Uneinigkeit herrscht. 
Die Krankheit kommt selten vor und wurde hier zu Lande 
zum ersten Male in » Hospitalstidende 1926» unter der Bezeich- 
nung »Necrosis adiposa neonatorum» von GELBIJERG-HANSEN 
beschrieben; mir bekannt wurden seither keine weiteren Fiille 
in der nordischen Literatur erwihnt. 


Der Patient ist ein Knabe, Sohn gesunder Eltern, am 19.5. 
1933 geboren. Er ist das 8. Kind, die 7 anderen waren immer 
gesund. Gewicht bei der Geburt 2500 g. Den Angaben nach 
war er nicht zu friih geboren. Die Geburt war normal; 6 Tage 
lang bekam er Muttermilch, spiter Mileh und Wasser. 

2—3 Tage nach der Geburt bemerkte man eine Hautaffektion 
an beiden Nates und die Temperatur stieg auf 39.5°. Das Kind 
war kurzatmig, konnte nur schlecht schreien, hatte aber kein Er 
brechen; Stuhl mekoniumartig. 

Sei. der Aufnahme am 24.5. war der Patient subfebril; die 
Fontanelle war etwas eingezogen, der Hauttonus ein wenig herab 
gesetzt. St.p.: 0, St.c: 0, Abd.: 0. An den Nates Cyanose der 
Haut; diese Cyanose erstreckt sich bis in die Lumbalregion und hin 
unter an die postero-laterale Seite der Femora. Die cyanotische Partie 
ist hart und vom umgebenden Gewebe scharf abgegrenzt; die Haut dar- 
iiber ist trocken, glatt, nicht warm und nicht faltbar. Kein Anzeichen 
von Oedem. 

Am 27.5. hat sich die Affektion etwas ausgebreitet, die Haut 
ist mehr gespannt und empfindlich. Bei einem Aspirationsversuch 
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mittels Rekordspritze gelingt es nicht, Fliissigkeit zu aspirieren; 
dagegen liisst’ sich durch den Stichkanal gelblich-weisser Detritus aus 
pressen. 

Am 29.5. wird ein Einsehnitt in das Gewebe gemacht und 
mittels Lister's Zange erweitert; der Schnittboden ist mit weissem 
bedeckt, dass an Fettqgewebe tm Zerfall: erinnert. 

Am 15.6. ist das Gewebe 
infiziert; die Infektion verliert 
sich aber rasch wieder = auf 
Kpithema tepidum. 

Am 30.6. ist die Affektion, 
die nicht fortgeschritten und 
auf beiden Seiten fast gleich 
stark ausgebreitet ist, hart, 
trocken, flach, scharf abgegrenzt, 
aber doch » Zungen» in das um 
gebende Geirebe aussendend, Dei 
nekrotische Teil dagegen hat an 
Grosse zugenommen und 
streckt sich jetzt unter die gesunde 
Haut, so dass eine Unterwiih 
lung des Randes entsteht. Der 
Boden ist trocken, graugelb und 
blutet nicht bet Beriihrung. Kein 
Anzeichen von Lymphangitis 
oder Lymphadenitis. 

Die Vemperatur war die 


ganze Zeit subfebril, ohne gros 


Der eine linksseitige sowie die zwei sere Remission. 

rechtsseitigen, seharfen  Substanzver- 774 
Urin: Sahli: 77 %, Mo 
luste sind artifiziell. 


ro’ +>, Pirquet’s Reaktion: 
Am 5.7. stirbt der Patient 


Zusammentassung: Kin debiles Kind mit subfebriler Tem 
peratur hat ein Leiden der Cutis und Sybeutis. Es bildet sich 
eine trockene Nekrose mit unterwiihltem Rand. 7 Wochen 
nach der Geburt mit doppelseitiger Ausbreitung des Leidens 
wie auf der Photographie zu sehen. Die Haut ist 5 em vom 
Wundrand gemessen im umgebenden Gewebe intfiltriert. 

Was fiir cin Leiden war es nun? 

Da keine lokale Hyperiimie vorhanden war, keine trun 


culiire Lymphangitis oder Adenitis, auch keine gewaltsame, 
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abgegrenzte Rote, konnte man mit Recht von den Diagnosen 
Erysipelas, Erysipeloid, Phlegmone und kapilliire Lymphangitis 
absehen zugunsten der Diagnose Sclerema neonatorum, ein Sam- 
melbegriff, der drei Krankheiten in sich schliesst, niimlich 
Sclerema adiposum, Sclerema adematosum und Necrosis adiposa 
neonatorum; um welche Art von Sklerem es sich hier handelt, 
werde ich im folgenden dartun. 

Um Sclerema wdematosum (Skleroedem) konnte es sich nicht 
handeln, da kein Oedem vorhanden war und da bei der In 
zision keine serése oder sero-hiimorrhagische Fliissigkeit zutage 
vefordert wurde; die nachtrigliche Mikroskopie zeigte auch 
keine Verflachung von Epidermis oder Corpus papillare, eben- 
sowenig Oedem oder erweiterte Lymphspalten, die fiir das 
Skleroedem charakteristisch sind (Kaurmann 7), Ascuorr 8), 
1), Freer 9), 12), 4)). 

War es also ein Sclerema adiposum? Mit ziemlicher Si- 
cherheit konnte man auch diese Diagnose aus verschiedenen 
Griinden abweisen; erstens weil die Haut cyanotisch und nicht 
blass war, zweitens weil das Leiden in den ungefiihr 7 Wochen, 
die das Kind lebte, nur langsam fortschritt, und schliesslich 
weil die Temperatur nicht subnormal war (Romme., Marke 5), 
GELBJERG-HANSEN 3), Ascnorr u.a.m.), sondern subfebril; das 
entscheidende Moment ist aber, dass sich eine starke Nekrose 
bildete, durch die man das degenerierte Fettgewebe betrachten 
konnte. 

Hitte man als einzigen Anhaltspunkt die »stearinartige 
Konsistenzveriinderung gehabt, so hiitte es ebenso gut ein 
Fettsklerem wie eine Fettgewebsnekrose sein kénnen, denn 
darin gleichen sie einander; man musste aber erwarten, dass 
ein Fettsklerem vasche Fortschritte machen wiirde, so dass das 
Kind nach Verlauf’ ron 2—3 Wochen, zu welchem Zeitpunkt 
emmer der Tod cintritt, von stefer Haut wugeben gewesen ware, 
mit Ausnahme von Volae, Plantae (GeuBserG-HanseEn), Penis, 
Scrotum (Market) und Palpebrae (Birk 2)). Dies war jedoch 
nicht der Fall und in Verbindung mit der Lebensdauer des 
Kindes bewirkte es, dass man die Diagnose: Necrosis adiposa 
neonatorum stellte, eine Bezeichnune, die von GErLBsERG-HaAn 
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seEN auf Grund der mikroskopischen Veriinderungen eingefiihrt 
wurde; AscHorr wendet aber diese Bezeichnung nicht an, weil 
er das Leiden »Kindersklerodermie» nennt, ein Name, der von 
verschiedener Seite verworfen wird (GeLBJERG-HanseEn, Rascu, 
Hrerxueimmer), da behauptet wird, dass Kinder nicht an eigent 
licher Sklerodermie leiden kénnen. Simonerti 15) verwendet 
auch das Wort Sklerodermie, aber sicher fiilschlich. Warum 
die Haut bei diesem Leiden steif ist, weiss man nicht, aber 
in Bezug auf das Fettsklerem meint man, dass die eigentliche 
Ursache entweder ein Austrocknen sei (Wo.rrrs 21)), oder 
eine Proteinkoagulation in den Zellen bei Hyperpyrexie (CzERNy 
KrLier 12)), oder aber bloss eine Abkiihlung, wobei das Fett 
erstarrt, weil der Oleingehalt bei Kindern viel geringer ist 
(43 %) als bei Erwachsenen (65 %), weshalb das Fett bei Kin 
dern einen niedrigeren Schmelzpunkt hat (Romme., Ascuorr, 
KaurmMann); im Alter von 6 Monaten iindert sich jedoch die 
Zusammensetzung und Fettsklerem tritt daher selten nach 
diesem Alter auf. — Die Ursache der Steifheit des Fettgewebes 
bei Fettgewebsnekrose ist ebenfalls unbekannt, es scheint sich 
aber um einen fermentativen Einfluss kontundierten Fettge 
webes handeln zu kénnen, da ein Trauma (Zangengeburt, 
Schultzes Schwingungen) eine Blutung in das Gewebe ver 
ursachen kann, so dass die im Blut zirkulierenden Steapsine 
in enge Beriihrung mit den Fettzellen kommen, deren Wider 
stand den Enzymen gegeniiber wegen der Verletzung des Ge 
webes herabgesetzt ist, worauf das Fett sich in Seifen und 
Siiuren spaltet und die Fettzellen mit einem Inhalt und nicht 
wie normal als Maschenwerk im Priiparat zu sehen sind. Ver 
suche Berners mit Katzen, die mit Péan’s Zangen geklemmt 
wurden, zeigten eben diese Veriinderungen der Zellen und kén 
nen méglicherweise zugunsten dieser Hypothese herangezogen 
werden. 

Wie erwiihnt, ist die Prognose bei Sclerema adiposa 
schlecht, da die Patienten nach 2—3 Wochen sterben, wogegen 
sie bei Necrosis adiposa gut ist und nach Verlauf von 3—) 
Monaten Heilung ohne Atrophie eintreten soll, was durch die 
Beobachtungen der letzten Jahre bestiitigt wird, indem von 
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Ge_BsERG-Hansen 1 Fall beschrieben wurde, von BrernueEin- 
Karrer 19) 23 Fille, von Koreen 14) 1, von Sysax & WiLranp 
1 Fall in Begleitung von Cholesteriniimie von 0.18 mg% gegen 
die normalen 0.14 mg%, von Epstein & Barasx 17) 5 und von 
Corpress 6) 1 Fall; alle diese Fille endeten mit spontaner 
Heilung und ohne oberfliichlicher Nekrose. — Kin Fall, der 


Auf der Mikrophotographie sieht man eine Fettzelle mit deutlichen Streifen 
Fettsiiuren), umgeben von Riesenzellen. 


1930 von Hasmer ZampBeiui 15) beschrieben wurde und bei 
dem auf dem Handriicken eines neugeborenen Kindes eine 
Affektion auftrat, die weiss, kalt und steif war, wozu sich eine 
lokale oberflachliche Nekrose einstellte, die mittels Keloid geheilt 
wurde, ist dadurch interessant, dass man hier zum ersten Male in 
der Literatur auf Fettgewebsnekrose mit oberfliichlicher Nekrose 


stisst — eine Beobachtung, die auch wir machen konnten. 
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Sektion (Dr. L. Heerup): 


Inflammatio necroticans progressiva 
Hyperplasia lienis infectiosa acuta 
Petechie pleurie et pericardii et vesicw. 


Wie man sieht, liisst sich der Tod unseres Patienten durch 
eine intercurrente Infektion erkliiren. 
Die histologische Untersuchung des sinués unterwiillten 


Randes der grossen Nekrose am Gesiiss zeigte: 


Der grosse sinuése Defekt, der sich parallel zur Oberfliiche 
seitlich weit hinein erstreckt, wird durch den an der Schnittstelle 
wie eine Briickenklappe prominierenden, unterwiihlten Wundrand 
gedeckt. 

Derselbe besteht aus der im allgemeinen unveriinderten Cutis 
und Subeutis, mit Haar-, Talg- und ziemlich reichlichen Schweiss 
driisen. In den tieferen Lagen sieht man miissige Rund- und 
Plasmazelleninfiltration. Etwas unterhalb dieser Schicht mit den 
tiefen Schweissdriisen und parallel zur Oberfliiche sieht man die 
Unterseite des unterwiihlten Wundrandes, der als eine véllig glatte 
Fliche daliegt, aufgebaut aus einigen Schichten Fibroblasten 
parallel zur Wundfliiche und bedeckt von einem ganz diinnen 
aber vollkommen regelmiissigen, mehrschichtigen Plattenepithel 
bis tief hinein an der innersten Umschlagsrand des Defektes. 

An dieser Stelle wird es durch ein eigentiimliches Granula 
tionsgewebe erstattet, das im wesentlichen aus vielen verschiedenen 
Arten von Entziindungszellen aufgebaut ist, in weitaus iiberwie 
gendem Masse von lymphocytiiren Elementen, sowohl! grossen als 
kleinen Lymphoecyten, zahlreichen Plasmazellen, Polyblasten und 
Wanderzellen von sehr verschiedenem Typ, oft ziemlich proto 
plasmahiiltigen, matten und k6érnigen, in der Regel mehrkernigen, 
mit allen Ubergiingen zu ganz unregelmiissig geformten Ent 
ziindungsriesenzellen. 

Alle diese Zellen, von vereinzelten Leukocyten durchsetzt, 
liegen in einem feinmaschigen Stroma mit vielen, ganz diinn 
wandigen, neugebildeten, stark mit Blut imbibierten Gefiissen 
Die Oberflaiche wird durch eine Lage Detritus von fettkérnchen 
artiger Beschaffenheit mit Kernresten und Leukocyten, aber mit 
beinahe véllig ebener Oberfliiche, bedeckt. 

Dieser ganze heftige Entziindungsprozess muss als eine Reak 
tion gegen eine eigenartige Veriinderung des tiefergelegenen Fett 
gewebes aufgefasst werden, eine Verinderung, die am ehesten 
den Verhiiltnissen bei der Fettgewebsnekrose bei M. BALTZER 
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(Pankreasnekrose) gleichkommt. In grésseren und kleineren Par- 
tien sieht man nimlich die Fettzellen innerhalb der Zellmembran 
deyencriert mit firbbarem Detritus CFettsiuren u.dgl) und an vielen 
Stellen sind die Zellgrenzen giinzlich verwischt. Die degenerierten 
oder nekrotischen Fettzellen sind von kérnigen, matten Wander- 
zellen und grossen Mengen von »Entziindungsriesenzellen» mit 
zahlreichen Kernen und von iusserst verschiedener Grésse und 
Form umgeben. Rings um die Riesenzellen sieht man wieder 
Rundzelleninfiltration von verschiedener Ausdehnung. 

Diese Fettnekrosen finden sich iiberall in und unter dem 
Granulationsgewebe und erstrecken sich als zerstreute Herde in 
die Tiefe des Fettgewebes, begleitet von der eben beschriebenen 
Riesenzellenreaktion. 

Schliesslich findet sich unter dem Fettgewebe quergestreifte 
Muskulatur (m. glutzeus), aber sogar hier sieht man Rundzellen- 
infiltration in zerstreuten Herden und Strichen. 

Nirgends sieht man Veriind:‘rungen, die auf Tuberkulose, 
Syphilis oder Tumorbildung deuten kénnten. 

Vermutlich steht man hier einem eigentiimlichen, nekroti 
sierenden ulcerésen Prozess gegeniiber, der primiir oder sekundiar 
einer Nekrose des Fettgewebes zuzuschreiben ist, mit einer Um- 
hildung des Neuatralfettes in Fettsiiuren oder Fettseifen, die rein 
chemisch eine heftige, riesenzellenhiltige Entziindungsreaktion 
hervorruft, mit sehr geringer gewebsproliferativer Heilungstendenz, 
aber mit Neigung zu Epithelialisierung der Wundflichen. 

Ulceratio sleatonecroticans sinuosa idiopathica. (Dr. 


Die Mikroskopie bestiitigte also vollauf die klinische Dia- 
gnose und zeigte, dass wir ein eigenartiges Krankheitsbild 
sowohl in Bezug auf den klinischen als auch auf den mikro- 
skopischen Befund vor uns hatten. 


Zusammenfassung. 


Ks wird ein Fall von Fettgewebsnekrose bei einem Kind 
mitgeteilt; man bespricht die Diagnose und erwiihnt die bei- 
den anderen Leiden der Skleremkrankheit. 

Es wird eine hypothetische Betrachtung iiber die Atiologie 
angestellt. 

Die Mikroskopie entspricht im wesentlichen der von 
GeLBJERG-Hansen hier zu Lande zuerst beschriebenen und 

18—3414. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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zeichnet sich durch verwischte Fettzellengrenzen, » Ausfiillung 
der Fettzellen, sowie durch eine reaktive Entziindung mit 
Riesenzellen aus. 

Unser Fall scheint der zweite beschriebene Fall mit ober 
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DR T. FREDBARJ). 


Contribution to the differential diagnosis of ascites in 
infancy (case of retroperitoneal sarcoma in a child, 
6 years of age). 


By 
TELEMAK FREDBARJ. 


S. T., boy, born 21.8.1927. 2:nd child of 3; brothers and 
parents in good health, no heredity or exposition for the. Born 
at full term, breast-fed for 7 months, the first teeth came at the 
proper time; the pat. walked at 13 months, talked at the nor- 
mal time. 

At the age of 2, he was treated by a private physician for 
»bloodlessness and rickets». In the spring of 1932 measles. At 
Christmas-time the same year bloody diarrhoeas, the pat. well 
again after a week's diet and physic. 

From April to May 1933, whooping-cough; the pat. had at 
first a slight fever for some days; he was afterwards lively and 
hearty and did not get thin. — In the middle of June the mother 
observed that the boy’s abdomen had grown larger, a thing to 
which at first she did not pay much attention, as the pat. had 
always seemed to have a larger abdomen than his brothers. On 
25.6. the pat. had diarrhoea with watery stools, which lasted a 
week; no blood in the stools. The abdomen now increased still 
more in size and the pat. became petulant and agitated. On 
30.6. there was observed a vein net-work on the abdomen. The 
temp. was not on any day above 37°. No nausea nor vomitings, 
no loss of appetite, no loss of flesh. The pat. was admitted to 
the hospital on 1.7. 

Condition on admission. Weight 27.6 kg., height 127 em. 
Temp. 37°.2; pulse 100 (at 15 o'clock). General condition good, 


flesh normal, muscles well developed. General colour of skin, 


t 
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healthily rosy. Heart normal. Lungs: boundaries pushed up on 
both sides, otherwise normal. Upper parts of abdomen highly 
protuberant (fig. 1), with a distinct vein net-work. Wave-beating 
and flank dullness, changing in side positions. Liver and spleen 
not palpable, neither was any tumor. Circumference of the ab 
domen at the umbilical level 66 em., 1 dm. above umbilicus 
71 cm. Nervous system: patellar and pupillar reflexes normal, 


facial phen. neg. Throat: tonsils somewhat enlarged. The 
sedimentation rate of the red blood corpuscles 5; 11. Wasser 


mann reaction in the pat. and 
his parents neg. — Urine: Hel 
ler and Almén neg. 

X-ray examination: » Diffuse 
haziness over the abdominal 
cavity: kidney, spleen and liver 
shadows are not visible. No 
augmentation of the intestinal 


gases. The picture corresponds 
to ascites. Sinuses and dia 


phragm vaults normal.  Hilar 
shadows normal. Within the 
lung fields no pathological hazi 
ness. Bilaterally highstanding 
diaphragm vaults; can very well 
be explained by the ascites. - 
Within the hip-joints no bone 
Fig. 1. alterations visible.» 

3.7. Urine: Heller and 
Almén neg., Schlesinger strongly pos., Hammarsten neg., Hay 
pos.; the sediment contains fairly many red blood-cells, solitary 
white cells, no bacteria. — Blood: hemoglobin 72, red cells 3.76 
mill., white 6 700, platelets 299000; differential count of the 
white cells: neutrophils 58, lymphocytes 32, eosinophils 1.5, ba 
sophils 0.5, monocytes 8 %. Feces: Weber neg., urobilin strong] 


pos.; no tubercle bacilli. 

Pirquet tuberculin test neg. 

X-ray examination (control): »Continued diffuse haziness 
over the abdominal cavity; kidney and liver shadows not vi 


sible. — Agrees with ascites. 
4.7. Galactose test (according to Bauer): the pat. was 
given, fasting, at 6 o'clock 16 gr. galactose. In the urine quan 


tity (60 gr.) produced during the following 6 hours were found 
yr. galactose. The blood sugar presented meantime the foll 


> 
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owing rates: at 6.30—76, at 7—71, at 7.30—100, at 8—89, at 
8.30—89 mg %. 

The feces of a brown colour, modelled, no muscle rests, no 
mucus, no jodophile substance; plenty of fatty acid needles and 
fat drops; catalase pos. 

Mantoux tuberculin test 0.1 mg. neg. 


The pat. vomited some few times during the day. Afe- 
brile. —- General condition good. 

5.7. Blood: differential count of the white cells: neutro- 
phils 61, lymphocytes 33, eosinophils 3, monocytes 3 %. — Urine: 
Schlesinger strongly pos., Hammarsten neg. 

Mantoux |] mg. neg. — Weight 27.5 kg. 


6.7. The general condition has got worse, the pat. is agitated, 
perspires much, tosses about in the bed and complains of pains 
in the upper part of the abdomen. A distinct icteric tinge can 
be observed in the sclerae. 

7.7. The pat. is still afebrile; he sleeps almost the whole 
day, perspires much, awakes at times and complains of thirst. 
The icterus appears now in the skin too; the face looks hollow. 
— Circumference of the abdomen at the umbilical level 68.5 em., 
1 dm. above umbilicus 73 em. — Blood: 8S. R. 4; 14. Meulen- 
gracht 40. Hijmans v. d. Bergh (direct test) pos. — Urine: acid, 
in the sediment amorph salts, solitary white blood cells, no bac- 
teria. 

Mantoux 3 mg. neg. — Urine quantities during the past 
few days $00—500 ce., fluid quantities supplied pro die, 1 000 
200 ce. 


_ 


8.7. The icteric tinge of the skin and sclerae hes deepened. 

Blood: Meulengracht 60. Direct and indirect tests of v. d. 
ergh pos., bilirubin rate 12 (bilirubinometer of Haselhorst). 
Urine: Schlesinger and Hammarsten strongly pos., in the sedi- 
ment no abnormality. Diastase value 16 [Wohlgemuth’s method; 

38° 
30° min. 

Operation (Dr Craroorp): »Section in the median line above 
umbilicus. On opening the abdomen, large quantities of bile-co 
loured, thin, pea-soup like, chylous fluid ran out freely from the 
abdominal cavity. 2 litres of this fluid were caught, but a great 
deal ran out beside the suction-apparatus, so that the total quan- 
tity may be estimated at about 3 litres. The omentum that 
appeared in the wound was considerably swollen, edematous, 


yellowish-grey cyanotic coloured, bleeding slightly, without any 
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sure tumor infiltration being palpable however. Retroperitoneally 
at the place of pancreas, and above and below it, a coherent, 
coarsely-nodose, hard and firm tumor mass was felt, extending 
from the spleen hilus across the abdomen towards the right kidney 
and growing into the porta hepatis. Along the aorta and the 
common iliac arteries hard, round, up to walnut-sized, tumor-like 
formations were also felt. Along the greater and lesser curva 
tures of the stomach, up to little-finger sized, tumor-like cords 


Fig. 2. 


were palpable. A specimen of one was excised from the pyloric 
region at the side of the greater curvature. As every thought, 
both of radical operation and palliative action was excluded, the 
abdomen was closed per primam. 

Freezing section diagnosis of the piece excised for examina 


tion: »Malignant tumor of round-cell sarcoma character.» (Dr 
RINGERTZ). 
Specimen from the peritoneal fluid to section: »Fibrinous 


exudate, rich in leucocytes, where some round cells appear; the 
picture is however not so characteristic that it could have formed 
the basis for any tumor diagnosis.» (Dr RINGERTZ). 


4 

wp 
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There was also made a diastase examination of the ascites 


30 min. 
The pat. has, ever since the operation, steadily dete- 
riorated. The urine quantities have diminished to 100—200 ce. 
pro die, the abdomen has again increased in circumference. Ab- 
dominal puncture in the left fossa iliaca whereupon at least | 
litre ascites is emptied, of the same aspect as at the operation. 


- 38° 
fluid, giving the value of 4 . 


22.7. 


Fig. 3. 


23.7. Mors cachecticomodo. 

24.7. Autopsy (Dr Rincerrz): »Boy, ordinarily developed, 
emaciated. The skin colour pale, the abdomen moderately in 
creazed, with a sutured operation wound. 

In the abdominal cavity there are about 300 cc. pus-like 
fluid. The omentum is very large and consists of a fine-granu- 
lated, greasily crumbling, greyish white tissue. The parietal pe 
ritoneum and the intestine serosa are pale, and have a moist 
gloss. At several places they are sown with flat, greyish white 
tumor growths. The small intestine mesentery is enlarged and 
thickened by a dense tumor infiltration, that extends to the in- 
testine, forming greyish white, rounded masses. In the meso- 
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sigmoideum a liberally hen’s egg-sized, round tumor infiltration. 
When the cavity of the great « 
observed in its bottom walnut-sized, rounded, smooth-surfaced 


ymentum is dissected, there are 


tumor growths, which seem to penetrate the pancreas, the panc 
reas parenchyma thus being indistinct. The tumor infiltration 
continues up to the porta hepatis where it entirely surrounds 
bile-ducts and blood-vessels, forming a hen’s egg-sized, central 
infiltration in the liver (fig. 2). In addition, in the liver paren 
chyma, only a few pea-sized tumor growths are seen under the 
capsule. The tumor also invades in like manner the splenic 
hilus some distance into the splenic pulp which, otherwise, is 
without metastases. When the abdominal organs are examined 
from behind, it is found that the renal capsules are grown around 
by the tumor, which has metastasized inside the renal capsule 
on both sides but not deeper into the parenchyma, which is of 
ordinary appearance, The adrenal glands lie close to the tumor 
but are of ordinary size and configuration. The large abdominal 
vessels are grown around but not obviously compressed. 

The mucous membrane of the stomach is normal, as is also 
that of the small intestine. In the large intestine there is, at 
those places where the tumor infiltration of the mesentery forms 
specially solid masses, a small number of rounded growths in 
the mucous membrane but nothing that suggests any primary 
tumor in this place. The heart normal, of ordinary size. 
The lungs of ordinary consistence, pale, with a clear juice from 
the parenchyma. No metastases of the parenchyma or pleura, 
nor any visible tumor infiltration in the mediastinum. 

Microscopical examination (fig. 3): The tumor shows the same 
picture as in the probational excision, i.e., that of a round-cell 
sarcoma. In several places there are, jammed between the round 
tumor cells, numerous, fairly large, light cells, some of which 
display phagocytosis. Perdrau-staining shows that the tumor 
mostly forms a fine reticulum, and consequently the possibility 
eannot be excluded with certainty that the tumor may be one 
among the so-called reticulum-cell tumors. 


A previously healthy boy, 6 years of age, thus falls ill 
with diarrhoea, a month after a slight attack of whooping 
cough; a few days later there develops a high-degreed ascites 
with abdominal vein net-work. The pat. has no fever, a nor 
mal S.R., the tuberculin tests are neg., W.R. is neg., the 
lungs and heart are normal. X-ray examination of the ab 


domen shows signs of ascites but no liver or splenic shadows 
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L. The urine presents nothing pathological, excepting red blood 
bd cells in the sediment. The blood shows a slight anemia of 


the secondary type, a slight leucopenia, but no pathological 
mutual displacement of the white cells, and no pathological 


: shapes. The galactose and diastase tests give normal values. 
i! The stools contain plenty of fat acid needles and fat drops, 
' otherwise nothing pathological. — The abdomen increases in 
7 circumference; 11 days after the boy falls ill there appears an 
“ icterus with bilirubin in the urine and blood, in addition to 
discoloured feces. 
Thus the ascites was the most striking symptom, and on 
ol this account the case is primarily of diagnostic interest. 
, The most common causes of free fluid of the abdominal 
cavity in infancy are purulent or tuberculous peritonitis, liver 
cirrhosis, thrombosis of the portal vein, Banti’s disease, tu- 
) mors, and heart or kidney diseases with general stasis. The 
purulent peritonitis could be excluded at once on account of 


the afebrile course, as likewise the group of stasis ascites in 
heart and kidney diseases, inasmuch as the pat. did not pre- 
sent any cardiac or renal symptoms. ‘The tuberculous peri- 
) tonitis — the most common cause in infancy of free fluid in 
: the abdominal cavity — could also be excluded on account 
of the afebrile course, the normal 8S. R., and the neg. reaction 
against tuberculin doses up to 3 mg. The pat. was in such 
good general condition that he might reasonably have reacted 
to tuberculin, if he had been infected with tuberculosis. <A 
thrombosis of the portal vein could also easily be excluded, 
as the picture, in other respects, by no means accorded with 
this disease (bloody .vomitings, bloody stools, splenic tumor). 
In the same way Banti’s disease could not be taken into con- 
sideration, as there the increase of the spleen comes into the 
foreground and the pat. did not present such a symptom. 
Thus there remained as diagnostic possibilities liver cirrho- 
sis and tumor. The normal issue of the galactose test and 
also the absence of an enlarged spleen argued to some extent 
against a liver cirrhosis (in this disease we often, but not al 


ways, have a reduced galactose resorption). In liver cirrhosis 
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the spleen can usually be palpated, even when there are large 
quantities of ascites. Against a liver cirrhosis also argued the 
rapid course of the illness and the absence of its common 
etiologic factors (tuberculosis and syphilis). Still, a liver cirrho- 
sis can appear in infancy without any other noticeable etio- 
logy than a preceding intestinal infection or one of the usual 
epidemic diseases of children. Both these factors were pre 
sent in this case. Consequently, a liver cirrhosis could not 
be excluded with certainty. 

Finally, as regards the last group, the tumors, these are, 
it is true, the rarest cause of ascites in infancy, but we must 
in this case take this cause into account, partly because the 
other etiologic factors could be excluded with greater or les- 
ser probability, partly also on account of the peculiar configu 
ration of the abdomen, the prominence being most pronounced 
in the upper parts of the abdomen, which is unusual with 
only free ascites. Consequently, an intraabdominal tumor was 
strongly suspected, which might cause ascites by pressure on 
the portal vein or the large chylous vessels. The tumor might 
be imagined as some large cystic formation, for instance from 
the liver or pancreas, or as some quite malignant tumor. In 
such a case it was probable that the pancreas too was affected, 
because of the deficient fat digestion, as shown by the feces. 
As an expectative treatment in any case had no prospect of 
success and as an operation might posszbly save the patient 
and would, at any rate, have a palliative effect by draining 
the abdominal fluid, operation was resolved on. A large, in- 
operable, infiltratively-growing, retroperitoneal round-cell sar 
coma was then discovered, involving the porta hepatis, liver 
pancreas, omentum and mesentery, besides wich 3 litres chy 
lous ascites were drained away. The examination of the 
ascites fluid, made with a view to be able to set a certain dia- 
gnosis by exploratory puncture in other similar cases, gave a 
negative result. 

The tumor might have issued from the retroperitoneal 
connective tissue or lymphatic glands. 
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The malignant tumors in children are sarcomas, carci- 
nomas, hypernephromas and mixed tumors. 

Among the sarcomas there are both undifferentiated, such 
as round-cell os spindle-cell sarcomas, and differentiated, such 
as fibro-, myo-, myxo-, osteo- and lymphosarcomas. Infantile 
sarcomas can be localized in practically all the organs or parts 
of the body: heart, lungs, pleura; thymus, thyroid gland, liver, 
spleen, pancreas, kidneys, adrenal glands; bladder, ovaries, 
uterus, vagina, vulva, testicles, prostate, spermatic cords; lips, 
cheeks, tongue, tonsils, pharynx, larynx, parotids, lacrimal glands; 
esophagus, stomach, duodenum, small intestine, appendix, cecum, 
colon, rectum, mesentery, omentum; lymph glands (mediastinal, 
retroperitoneal, mesenteric); mediastinum; eyelids, orbit, op- 
tical nerve, retina; brain, cerebellum, spinal cord, meninges, 
peripheral nerves; bone system (jaws, base and roof of the 
skull, scapulae, humerus, radius, pelvic bones, femur, tibia, 
fibula, fingers and toes, ribs, clavicles, vertebrae); skin, chest 
wall, abdominal wall; auricle; muscles. 

The carcinomas are rarer — as we know, they generally 
affect more advanced age-groups, as compared with the sar- 
comas — and are found in the pleura, peritoneum, lungs, 
thyroid, liver, pancreas, kidneys, adrenals, ovaries, uterus, 
vulva, testicles, penis, prostate, tongue, pharynx, stomach, in 
testine, appendix, rectum, bone system, mamma, skin. 

The hypernephromas in children are extremely rare; only 
a few cases are reported. 

The mixed tumors, which are of congenital origin, are 
observed chiefiy in the parotids, kidneys, and genital organs. 

According to DracuTER & GossmaANnN, the order of the oecur- 
rence of the malignant tumors in children is: 1) retina, 1) kid- 
neys, 3) skeleton, 4) testicles. 

I have tried to find in the literature, cases with a clinic- 
al and pathological picture similar to my case, but I have 
not found a single one. Some of the reported cases partly 
coincide with my case, however, and so I will briefly relate 
them. 
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APERT & LEROND describe a boy, aged 4, ill for 2 months 
with an enlarged abdomen (ascites), edemas in the legs and scro 
tum, emaciation, later on, jaundice; death in intercurrent meas 
les. The autopsy showed large hemorrhagic tumors in the me 
sentery and porta hepatis, occluding the common bile duct. Micro 
scopic diagnosis: round-cell sarcoma; probably issued from the 
lymph glands of the hepato-gastric ligament. 

BrinpDA. Boy, aged 11, with pains in the abdomen and 
lower extremities, signs of ascites, later on, jaundice, bloody 
vomiting, mors. The autopsy revealed a fist-sized sarcoma at the 
aorta division, pressing the liver and plexuses of nerves of the 
lower extremities; metastases, among other places, in the kid 
neys. Microscopic diagnosis: round-cell lymphosarcoma. 

Crooks describes a_ girl, aged 10, with abdominal pains, 
vomitings, later on, jaundice. Autopsy: round-cell sarcoma of both 
ovaries, metastasizing in the bone system and pancreas head, 
causing an occlusion of the common bile duct. 

GARoT had a ease of an infant, aged 9 months, falling ill 
with diarrhoea, later on getting an abdominal enlargement with 
vein net-work, palpable abdominal tumors, emaciation. On autopsy 
a fist-sized, retroperitoneal tumor was found, metastasizing, among 
other places, in the liver. Microscopie diagnosis: lymphosarcoma ; 
probably starting from the retroperitoneal lymph glands. 

GLOVER had also a case of an infant, aged 9 months, which, 
for two months, presented an increasing abdomen with enlarged 
or dilated veins and a palpable hard mass in the right part; no 
free fluid. On explorative puncture, an inoperable, retroperito 
neal sarcoma was encountered, adherent to the intestines, but 
not to either kidney, and arising supposedly from the glands 
along the side of the spinal column in the lumbar region. 

LANDAU describes a case of a boy, aged 5: mediastinal 
lymphosarcoma, metastasizing in the lymph glands, and lympho 
cytic infiltrations in the liver, kidneys and bone marrow; ascites 
and enlargement of the spleen. (The case has, too, its greatest 
interest in the terminal, leucaemic blood picture.) 

DRACHTER had a case of a boy, aged 10: lymphosarcoma of 
the mesentery, ascites and metastases in the liver, spleen, pan 
creas, kidneys, mediastinal lymph glands, pleura, pericardium 
diaphragm. 


As we see, the intraabdominal and retroperitoneal sarco 
mas give no uniform clinical picture; if ascites or jaundice 
are met with, the former sets in before the latter. The symp 
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8 toms vary with the situation and size of the tumor and the 
diagnosis will most often be set by way of elimination, even- 
tually not until an operation or the autopsy. At an early 
stage, when a roentgenologic or operative treatment might 


e possibly be effective, the symptoms are so insignificant or dif- 
fuse that diagnosis is impossible. Later on, when the tumor 
vives distinct symptoms by its size or metastases, all therapy 
J is excluded and palliative measures at most may be attempted. 
Our case has its greatest interest because the illness began 
| with ascites and in this case, as the operation showed, the 
ascites was a sign that the illness had already advanced so 
, far that the patient could not be saved. It is also of interest 
because of the peculiar abdominal configuration, indicating a 
) growing mass in the upper parts of the abdomen. 
| 
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Correction. 


In the article by Drs HoL’, TIDWELL and KIRK, entitled, »Studies on Fat 
Metabolism in Infants» in Vol. XVI of the Acta (The Transactions of the 
Third International Piediatric Congress) on page 166 on the tenth line of 


the reading matter ‘below the tables) the word »emulsified» schould read 


»unemulsified 
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Klinische Bakteriologie des Retronasalraumes. 
Von 


I. JUNDELL. 


[. Technik. 


In Untersuchungen, publiziert im Jahre 1898' zeigte ich 
unter Anderm erstens, dass die Luftwege unterhalb der Stimm- 
biinder unter normalen Verhiiltnissen steril sind oder eine nur 
schwindend kleine Menge von Bakterien enthalten, dass diese 
Teile der Atmungswege also ein ausgesprochenes Vermégen 
zur Autosterilisation besitzen miissen, und zweitens, dass ge- 
wisse akute Bronchitiden und besonders die typischen Er- 
kiiltungstracheobronchitiden steril verlaufen. Da diese in schwe- 
discher Sprache beschriebenen Untersuchungen bisher im Aus- 
land unbekannt geblieben sind, sei ausser den Hauptergeb- 
nissen derselben auch die dabei verwendete Technik angedeutet. 


Die Untersuchungen wurden so ausgefiihrt, dass unter Leitung 
des Larynxspiegels die Glottis in besonderer Weise anistisiert 
wurde, wonach mit einem besonders konstruiertem Instrument, 
welches auch Verunreinigung des herauszubringenden Sekrets durch 
Mund- und Pharynxschleim verhinderte, Schleimproben aus der 
Trachea entnommen und bakteriologisch untersucht wurden. 

Die Bakteriologie der Bronchitiden wurde iibrigens auch mit 
einem anderen Verfahren studiert, niimlich durch bakteriologische 
Untersuchung von ausgehusteten Sekretklumpen, von welchen die 
bei der Mundpassage verunreinigten fusseren Partien durch schiit- 
teln in steriler physiologischer Kochsalzlésung entfernt worden 
waren. Diese Reinigung des Sekrets wurde dadurch gewonnen, 
dass die Klumpen nach liingerem Schiitteln in einer Schale mit 
Kochzalzlésung in eine zweite Schale gebracht wurden und von 

' Klinisk-bakteriologiska studier éver bronchiterna. I. Om forekomsten 
av hakterier i de normala luftréren, Hygiea 1898; II. Undersékningar é6ver 
de vanliga akuta bronchiterna och influensan, Hygiea 1898, 


19—34245. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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dieser nach liingerem Schiitteln in eine dritte u.s.w., bis nur der 
kleinere innere Teil der Sekretmasse iibrig blieb, welcher dann 
bakteriologisch untersucht wurde. Die so gewonnenen Ergebnisse 
stimmten mit denjenigen, die mit Hilfe der bakteriologischen 
Trachealsonde erhalten wurden. 

Zur weiteren Beleuchtung des Autosterilisierungsvermégens 
gewisser Schleimhiiute sei hier auch erwiihnt, dass ich im 
Jahre 1904' nachwies, dass der Diinndarm des Menschen, 
gewisse Zeit nach einer Mahlzeit untersucht, unter gewohn 
lichen Verhiiltnissen steril oder nahezu steril ist. Dieser Nach 
weis gelang durch bakteriologische Untersuchung an Patienten, 
bei welchen wegen der einen oder der anderen Krankheit eine 
Darmoperation mit Kréffnung des Diinndarmlumens gemacht 
werden musste. 

In der piidiatrischen Sektion der schwedischen Arzte 
gesellschaft teilte ich den '*/2 1921 eine Technik mit, die es 
ermoglicht, Sekretproben fiir bakteriologische Untersuchung aus 
dem Retronasalraum zu entnehmen mit Vermeidung von Ver 
unreinung dieser Proben durch Mund-, Schlund- oder Nasen 
sekret. Ich erwiihnte dabei auch einige Resultate der mit dieser 
Technik erhobenen Befunde bei gesunden Siiuglingen und 
iilteren Kindern. Ks war damals meine Meinung in unmittel 
barer Fortsetzung eine ausfiihrliche klinisch-bakteriologische 
Untersuchung betreffs des Retronasalraumes auszufiihren. Die 
geplante Arbeit wurde indessen wegen anderer Arbeiten zur 
Seite geschoben. Vor einigen Jahren nahm ich den Plan wieder 
auf, konnte aber auch damals die Arbeit nicht weiter fiihren. 
Weil ich hoffe, dies jetzt tun zu kénnen, sei hier als erster 
Teil einer Untersuchung iiber die klinische Bakteriologie des 
Retronasalraumes die im Jahre 1921 erwiihnte, aber sonst 
nicht publizierte Technik dieser Untersuchung beschrieben. 

Principiell gleicht diese Technik derjenigen, die bei der 
Untersuchung der Trachea benutzt wurde. Das eine Ende 
einer Sonde (vergl. Tafel; A), in der Form gebogen wie 
eine gewohnliche Pharynxzange, wird in den Retronasalraum 
eingefiihrt und die an der Sondenspitze haftende Schleim- 


' Arehiv fiir kliniseche Chirurgie, Band 73. 
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ler masse wird bakteriologisch untersucht. Der Hauptteil dieser 
an bakteriologischen Pharynxsonde besteht aus einem biegsamen 
Metalldraht. (In der letzten Zeit habe ich anstatt eines ge- 

wohnlichen solchen Drahtes den aus spiralgeewundenem Metall- 
a draht hergestellten biegsamen schmalen Stab verwendet, welcher 
= beim Photographieren fiir den Abdrucker benutzt wird). Dieser 
n, Draht oder Stab liiuft in einer iiusseren Metallréhre (1—2) 
my und kann in derselben hin- und hergeschoben werden. Das 
h Pharynxende dieser so eingeschlossenen Sonde endet mit einem 
- zirka 8 mm langen unbiegsamen Metalleylinder (bei 3 ist der 
se grisste Teil dieses Cylinders hervorgeschoben), der ein wenig 
nt dicker ist als der iibrige Teil der Innensonde und der entweder 

glatt oder mit feinen Giingen versehen ist. Das Handgriffsende 
" der Innensonde schliesst mit einer kleinen, zirka 1-Gre grossen 
a Scheibe (4). Die iiussere Réhre, in welcher die Sonde liuft, 
ee hat am Pharynxende eine birnenfoérmige kleine Erweiterung, 
i einen »Pavillon» (5), der mittels Schraubengiinge an das Ende 
der iiusseren Réhre angeschraubt wird. Ist das Pharynxende der 
“ Innensonde mit Giingen versehen, wird dasselbe mit einem diin- 
d nen Lager (durch eine Spur Gummilésung) gegliittigter Watte 
J. bekleidet. Aber auch ohne den Giingen und die Wattebekleidung 
* haftet hinreichende Menge Sekret auf die Sondenspitze. Ausser- 
* dem fiillt sich bei Verwendung dieses Instruments (dagegen 
mt gewohnlich nicht bei Verwendung der weiter unten beschrie 
" benen Saugsonde) der Hohlraum des Pavillons in der Regel 
auch mit Retronasalsekret, welches gewohnlich nicht verun- 
e y reinigt ist. Vor dem Kinfiihren des Instruments liegt das 
‘ Pharynxende der Innensonde in den Hohlraum des Pavillongs 
t der iiusseren Roéhre zuriickgezogen (6). Dies Zuriickziehen ge- 

schieht automatisch durch die Spiralfeder (7), die zwischen der 
m Scheibe (4) der Innensonde und dem Handgriffsconus (8) der 
" Aussenrohre eingefasst ist. 
; Beim Einfiihren wird der Handgriffsconus des Instruments 
‘ i zwischen Zeige- und Langfinger der rechten Hand gefasst 


und der Daumen derselben Hand auf die Scheibe 4 gelegt 
ohne stiirkeren Druck auf dieselbe auszuiiben. Mit dieser 


Fassung des Instruments wird unter guter Beleuchtung und 
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Anwendung des Zungenspatels das Pharynxende der Sonde so 
gefiihrt, dass es, unter méglichster Vermeidung von Beriihrung 
mit den Mund- und Gaumenwiinden, um den Rand des weichen 
Gaumes passiert; bei dieser Passage wird das Instrument ge- 
eigneterweise so gedreht, dass die Miindung des Pavillongs 
schief nach obenaussen sieht. Unmittelbar nachher wird das 
Instrument so gedreht, dass diese Miindung nach oben sieht, 
wobei gleichzeitig der Griffteil des Instruments so gesenkt wird, 
dass die Pavillonmiindung gegen das Rachendach stésst. Oder 
richtiger, es ist jetzt besonders die Spitze der inneren Sonde (3), 
welche gegen das Rachendach angestossen wird, denn diese 
Spitze ist, so bald der Pharynxteil des Instruments den Rand 
des Gaumens passiert hat, aus der schiitzenden Hiille des Pa- 
viljons dadurch hervorgeschoben worden, dass der Daumen an 
der Scheibe 4 einen starken Druck ausiibt. Nach einigen leichten 
Bewegungen der Hand, die dazu fiihren sollen, dass das Rachen- 
dach von der Sondenspitze besser abgetupft werde, wird der 
Daumendruck plétzlich aufgehoben, wobei die Sondenspitze 
durch die Federwirkung ins innere des Pavillons zuriickschnellt 
(die etwas gréssere Dicke des Pharynxendteiles der Innensonde 
(3) hindert, dass dieser Teil zu weit in den Lauf der Aussen 
rohre durch die Federwirkung eingezogen wird), und das In- 
strument wird im folgenden Moment aus dem Pharynx entfernt. 
Die ganze so beschriebene Probeentnahme ist wiihrend des 
Bruchteils einer Minute ausgefiihrt. Das an der Sondenspitze 
haftende Sekret wird dann mikroskopisch und kulturell unter 
sucht. Das ganze Instrument ist, in ein weites Reagenzglas ein- 
geschlossen, vor der Benutzung in trockner Hitze zu sterilisieren. 

Ausser dem beschriebenen und einigen anderen Modellen, 
die ich hier vorbeigehe, sei noch ein von mir benutztes Modell 
fiir die Probeentnahme beschrieben (vergl. Tafel; B). Bei 
diesem wird das retronasale Sekret in das Pharynxende einer 
pharynxzangenformig gebogenen Roéhre (9) eingesaugt. Das 
Saugen geschieht mit Hilfe einer Recordspritze (10), an dessen 
Konus die Réhre angesetzt worden ist und luftdicht schliesst. 
Um die saugende Miindung der Réhre beim Hin- und Aus 
fiihren vor Verunreinigunge durch Mundsekret zu schiitzen, ist 
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auf das Pharynxende derselben ein Pavillon (11) aufgeschraubt, 
dessen freier Rand in Niveau liegt mit der saugenden Miindung 
der Réhre (bei X die freien Riinder der Pavillonmiindung 
und der saugenden Roéhre, von oben gesehen). Beim einfiihren 
des Instruments ist die saugende Roéhre oder Kanyle auch 
durch Bajonettenschluss an den Konus der Spritze festgesetzt. 
Der durch die Wirkung einer Spiralfeder (12) bei Beginn des 
Kinfiihrens zuriickgezogene Stempel der Spritze wird, so bald 
das Pharynxende der Sonde den Gaumenrand zu passieren 
anfiingt, allmiihlich gegen den Konus der Spritze vorgedriickt. 
Wenn das Pharynxende des Instruments gegen das Pharynx- 
dach driickt, ist der Stempel ganz an den Konusboden der 
Spritze gebracht. In diesem Augenblick wird der Druck auf 
den Stempel plétzlich aufgehoben, d.h. der Daumen wird von 
dem Griffring 13 plétzlich entfernt. Dank der kriiftigen Feder 
(12) wird infolgedessen der Stempel zuriickgeworfen und ein 
starkes Saugen in der Sonde hervorgerufen. Herausnahme 
des Instruments und bakteriologische Untersuchung des in 
den Pharynxteil der Réhre aufgefangenen Sekrets. 

Um ein Hineinsaugen des Sekrets weit in die Réhre zu 
verhindern, ist der Lauf derselben zirka 1 em von der Pharynx- 
miindung zusammengedriingt. Sollte trotzdem das Sekret weiter 
hineingesaugt worden sein, wird dasselbe mit Hilfe einer Platin- 
nadel oder durch Ausspritzen in ein Steriles Uhrgliischen aus 
der Réhrenmiindung herausbeférdert (mit Hilfe einer sterilen 
Pipette giesst man ein paar Tropfen steriler physiologischer 
Kochsalzlésung in die Spritzenmiindung der Sonde und treibt 
die Fliissigkeit mit Hilfe der Spritze gegen das Pharynxende 
der Sonde). Um ein Saugen im Zwischenraum zwischen dem 
schiitzenden Pavillon und der Pharynxmiindung der saugenden 
Réhre zu vermeiden, ist der Pavillong durchléchert (siehe 11). 
In der Spritze ist bei 14 eine Gummischeibe eingelegt, um den 
Riickstoss des Stempels zu mildern. Vor der Anwendung wird 
die Spritze ausgekocht; der iibrige Teil des Instruments, in ein 
weites Reagenzglas eingeschlossen und in trockener Hitze steri- 
lisiert, liegt fiir Anwendung immer bereit. 
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Das beschriebene Instrumentarium! muss mit grosser Sore 
falt ausgefiihrt werden, und man soll sich vor seiner Anwendung 
jedesmal von der Haltbarkeit der Teile tiberzeugen. Die Tafel 
giebt die fiir Siiuglinge abgestuften bakteriologischen Retro- 
nasalsonden in */4 der natiirlichen Grésse an. Von den beiden 
Modellen liisst sich das zuerst beschriebene ganz besonders leicht 
und schnell handhaben, was angenehm empfunden wird, spe 
ciell wenn es sich darum handelt, Siiuglinge zu untersuchen. 
Das letztere Modell giebt vielleicht eine gréssere Gewiihr gegen 
die Verunreinigung des Retronasalsekretes durch Mund- och 
Schlundsekret. 


Zusammenfassung. 


Beschreibung zwei verschiedener Modelle eines Instruments, 
welches es erméglicht, Sekretproben fiir mikroskopische und 
bakteriologische Untersuchung aus dem Retronasalraum zu 
entnehmen ohne Verunreinigung der Proben durch Nasen., 
.. Schlund- oder Mundsekret. 


' Es wird von den chirurgischen Instrumentenfabriken Jacobi oder 


Kifa in Stockholm hergestellt. 
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SECTION HYGIENIQUE DU KAROLINSKA INSTITUTET? : PROF. C,. NAES- 
LUND, ET DE L’HOPITAL D’ENFANTS »SACHS»: MEDECIN EN CHEF H. 
ERNBERG. 


Etude expérimentale sur quelques préparations d’orange 
— et de citron — au point de vue de leur action an- 
tiscorbutique. 


ROLF BERGMAN. 


Notre besoin de protection antiscorbutique est satisfait 
dans la plupart des cas par les produits agricoles et maraichers 
de notre pays, entrant normalement dans notre nourriture. 
Nous avons ainsi avec les choux, les épinards, les laitues et 
les raves, des légumes riches en vitamine C et facilement ac- 
cessibles, par lequels, de méme qu'avee les carottes, les 
tomates et les pommes de terre nouvelles ainsi qu’avec 
certaines espéces de pommes, ce besoin peut-étre satisfait. 
Quoique la vitamine C soit en général assez termolabile et que 
dans les conditions ordinaires elle se trouve détruite dans une 
certaine mesure, par exemple par la cuisson, il devrait cepen- 
dant s'en trouver encore en quantité suffisante dans notre 
nourriture habituc le, pour que nous soyons protégés contre le 
scorbut. 

Les recherches de ces derniéres années ont cependant dé- 
montré qu'il n’en est pas toujours ainsi. [| arrive parfois en 
effet que des individus vivent avec une insuffisance de vita- 
mine C, méme sans présenter des symptOmes manifestes du 
scorbut. L’idée de »scorbut latent» a été discutée et l’on a 
interprété certains symptémes et aspects anormaux comme en 
étant l’expression. On a méme fait ressortir que l’'absorption 
d'une quantité suffisante de vitamine C constituait un élément 
important de résistance contre les maladies infectieuses. 
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Il semble qu'on puisse tout spécialement attribuer a |'in- 
suffisance de vitamine C dans la nourriture des enfants en bas 
ige une condition préjudiciable a leur état de santé et a leur 
développement. 

Dans certains cas, il semble que le besoin de vitamine C 
nait pu étre satisfait par les produits de notre pays, ce pour 
quoi l'on a dt avoir recours a des produits importés. En pre- 
mier lieu, on a fait appel aux fruits du genre des aurantia 
cées (Citrus) dont on savait depuis longtemps qu’ils conte- 
naient des éléments protecteurs contre le scorbut. 

Les fruits employés ordinairement a cet usage ont été 
‘orange (citrus aurantium) et sa variété le pamplemousse (var. 
decumana), le citron (ec. medica var. limonum) et la limette 
(var. acida) — en anglais »lime». Les différents fruits de ce 
genre n'ont pas tous la méme valeur. Ainsi l'on sait, autant 
d’aprés les expériences pratiques d’expéditions polaires anté- 
rieures (une intéressante étude a ce sujet a été faite par A. 
Henperson Situ) que d’aprés des recherches expérimentales, 
que les citrons des Indes occidentales — limettes (c. medica 
var. acida) — sont trés inferieurs aux citrons de la Médi- 
terrannée (c. medica var. limonum) et que le jus des premiers 
— »lime-juice» — ne peut pas étre employé comme moyen 
prophylactique contre le scorbut. 

Les recherches effectuées avec des oranges et des pample- 
mousses de différentes espéces semblent montrer que ces fruits 
ont une valeur égale; cependant la question nécessite une 
étude encore plus approfondie. 

Dans les pays of lon ne peut se procurer constamment 
des fruits frais — oranges ou citrons — a un prix peu élevé, 
des préparations de fruits conservés seraient extrémement 
utiles, si l'on parvenait & ne pas détruire leur vitamine C. 
Ceci a donné lieu aussi a un grand nombre de recherches. 

La vitamine C est évidemment trés labile, mais en ob- 
servant certaines mesures de précaution, elle peut étre con 
servée assez longtemps. 

La vitamine C est trés sensible a l'oxydation (oxygéne de 
lair), et sa destruction se produit plus rapidement si le jus a 
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été rendu alecalique. Déja en 1912, et ont 
observé que la vitamine C dans les jus de fruits était plus 
termostable que dans certains jus de plantes et supposérent 
que cela était di a l'acidité. Harprn et Zinva montrérent en 
1918 que méme en alealisant trés peu le jus d’orange, on 
pouvait supprimer presque toute son action antiscorbutique. 
Devr (2), Zrva (3) et d'autres ont montré que la vitamine C 
dans le jus d’orange et de citron pouvait étre conservée, méme 
en le chauffant pendant une heure 4 100°, si on le mettait 
dans une solution acide (pH 1,6—2,2) et si on lisolait de lair, 
par ex. en se servant d’un autoclave. 

On a aussi essayé de rendre la vitamine C plus stable en 
y ajoutant certaines substances employées pour la conserva- 
tion. Le jus d’orange et de citron fermente et moisit trés 
facilement, ce qui le rend impropre a l'assimilation. On a 
done essayé d'y ajouter des préparations chimiques empéchant 
la fermentation, mais on a constaté que cela détruisait pres- 
que complétement 1|'élément antiscorbutique. et 
Corrans 1931) (4). 

Davey (5) démontra que |’élément antiscorbutique pouvait 
étre conservé grace a l'addition de kaliummetabisulfit, mais 
cela exigeait une basse température. Or la température de 
laboratoire détruit déja rapidement la vitamine C. L’addition 
de 0,06 % s'est trouvée de ce fait plus favorable que celle de 
0,09 %. 

Davey (1921) démontra aussi que l'on pouvait conserver 
élément antiscorbutique, si l'on extrayait, en méme temps 
que le jus des fruits, l’huile éthérée qui se trouve dans leur 
écorce, (rind oil) et ceci en coupant finement le fruit entier 
avec l’écorce. Le jus d’orange ou de citron ainsi préparé peut 
se garder a 0° ainsi qua 37° pendant deux ans sans grande 
altération de sa faculté de protection antiscorbutique. 

Witurams et Corrans (1930) (4) ont par la suite fait la 
méme expérience, et ont en outre essayé la conservation avec 
d'autres préparations. Ils ont ainsi trouvé que, tandis que le 
kaliummetabisulfit est & peu prés sans valeur protectrice a 
15—18°, l’huile de l’écorce (rind oil) est plus efficace a la 
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température de laboratoire. Mais elle n’empéche pas la fer 
mentation. Une addition de 0,07 % donne de meilleurs résultats 
que de 0,275 %. — Le natrium-benzoat et l'acide formique dé- 
truisent la vitamine C, de méme que le jus doignon. Le 
saccharos ne protege pas, mais peut-étre le dextros. 

Ainsi quil a été dit plus haut, Wit.iams et Corrans 
confirment la grande importance d'un milieu acide. La zone 
pH favorable se tient a 1,6—2,2, c’est-a-dire 4 un état proche 
de l’acidité naturelle. Le jus de citron, qui avec HCl avait 
donné pH 1,6, conserva a la température de laboratoire son 
effet antiscorbutique pendant 14 mois. 

L’expérience semble ainsi démontrer qu'il est presque im- 
possible de conserver la vitamine C du jus d’orange et de 
citron au moyen de préparations chimiques sur une grande 
échelle. On est obligé de conserver le jus naturel, sans que 
‘air y pénétre, une température appropriée, et a l'abri de 
l'influence des microbes. 

Zitva (6) a indiqué un procédé par lequel il a réussi a 
conserver la vitamine C dans une préparation qui est employée 
dans la pratique. [1 concentre le jus de citron a ‘'/s en le 
chauffant dans un récipient de cuivre étamé a 60° C (240° F) 
pendant */: d’heure — le volume original était d’environ 60 
litres — aprés quoi il le refroidit rapidement. Le jus con 
centré est ensuite aspiré du fond de la chaudiére, a travers 
un tube stérilisé, dans des cornues stérilisées d'un litre, dont 
lair a été expulsé au moyen de CO,. Les bouchons des bou 
teilles sont paraffinés. Dans un certain nombre de cas, il n'a 
pas été possible d’éviter la destruction de |'élément antiscor- 
butique, mais dans la plupart des cas, le jus ainsi concentré, 
et conservé a 0°, a pu garder son action protectrice pendant 


quatre ans. Par une expérience personnelle, |’explorateur 
polaire Courrautp (expédition arctique H. G. Warkins 1930 
31) a prouvé l'utilité pratique de cette préparation. 

Harpen et Ropison (7) ont montré en 1920 la_ possi 
bilité, grace 4 certaines mesures de précaution, de concentrer 
le jus de citron, en conservant la plus grande partie de 1'élé 
ment de protection antiscorbutique. Cette préparation peut, 
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si on la garde dans un lieu sec et a la température de la- 
boratoire, conserver son action pendant 1 4 2 ans. 

Baset-Smiru (8) propose de chauffer jusqu’a évaporation 
le jus de citron, sur H, SO,, avee 13°,5—15°,5, et de mélanger 
le sirop ainsi obtenu avec 97 % de laktos et 3% de tragacanth 
puis de comprimer cette préparation en tablettes. Une partie 
importante de |'élément antiscorbutique du sirop original fut 
ainsi gardée aprés 12 mois de conservation en température 
basse. 

Depuis quelque temps, on a introduit sur le marché sué- 
dois une préparation espagnole dont on a beaucoup parle. 
Elle a donné lieu a une réclame intense. Ce produit est en 
vente dans la plupart des grandes épiceries et des maisons de 
délicatesses. 

Cette préparation se nomme »Naranjina d'aprés le Dr 
Trigo» et est préparée soit avec des oranges (naranjas), soit 
avec des citrons (limon). La brochure jointe au produit dit: 

Le naranjina n’est que le jus pur trés concentré de fruits 
frais et murs, dans lequel la pulpe est conservée. Une cuillerée 


‘/io de litre d’eau avee quelques gouttes de la pure 


& thé sur 
essence d'écorce contenue dans le petit flacon-bouchon, ne 
remplace pas seulement dans tous ses éléments le fruit frais, 
mais a exactement le méme gout et la méme apparence.» 

1 litre de Naranjina correspond & 160 fruits mars. 
(orange = 6,25 cc.) Ni la méthode de préparation que les 
explications prennent pour base ni les recherches faites ne sont 
indiquées. 

Un représentant de la fabrique, Sefior Pau, est venu a 
Stockholm cet automne. Un journal quotidien l’'a_inter- 
viewé. Je reproduis a ce propos l'extrait suivant du Stock- 
holms-Tidningen du */10 1933: »D'aprés la méthode du Dr. 
Triago, on obtient et concentre le jus de fruit a l'état froid 
et ce jus concentré contient exactement les mémes vitamines 
que les fruits fraichement cueillis sur les arbres. L'Institut 
Pasteur Paris a, sur l’ordre de l'expédition francaise arctique 
qui se trouve actuellement au Groenland sous les auspices du 
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Dr. Cuarcor et sous la direction du Capirainrt 
expérimenté la préparation du Dr. Trico, et constaté que sa 
teneur en vitamines était semblable a celle des fruits frais. 
L’expédition s'est done pourvue de ce jus de fruits concentré 
au lieu d’oranges fraiches, lesquelles font habituellement partie 
de la nourriture quotidienne des membres de_ |'expédition, 
afin d’éviter le scorbut. 

Aprés délibération avec le Dr. Ernsera et le Professeur 


Narstunp, j'ai fait un examen de la préparation Naranjina, 
(orange et citron), dont je rends compte ainsi qu'il suit: 


Méthodologie: Les »aliments fondamentaux» d’aprés GOTHLIN 
(GOTHLIN-SHERMAN) ont été employés, c’est-’-dire: 50 parties 
d’avoine concassé, 24 parties de son, 15 parties de poudre de 
lait séché (chauffé A 110° dans un autoclave sec en couche d'un 
cm. d’épaisseur), 10 parties de beurre (filtré 4 température basse) 
et 1 partie de sel alimentaire. 

Apres avoir observé les animaux pendant quelques jours, on 
leur a donné pendant environ 8 jours les aliments fondamentaux 
et des choux-raves en grande quantité. Le poids est resté station- 
naire. Les choux-raves furent ensuite supprimés et remplacés par 
le Naranjina en quantités variables, introduit une fois par jour 
au moyen d’un tube. On pesa les animaux tous les deux jours. 

Pour le dosage du Naranjina, je me suis conformé aux in 
dications données dans la brochure de propagande, 4 savoir: 
6,25 ce. de Naranjina et quelques gouttes (3) d’huile d’écorce 
(contenue dans le flacon-bouchon) correspondant A une orange 
espagnole moyenne donnant environ 50 gr. de jus. 

J'ai done mélangé 6,25 ec. de Naranjina et 3 gouttes d’huile 
(’écorce avec 18,75 ec. d’eau distillée, & la suite de quoi chaque 
dose de Naranjina correspondait 4 2 fois le volume du jus d’orange 
fraiche. Les doses employées dans l’expérience furent de 0,25 
0,75—1,5—et 3 ce. de Naranjina, équivalant A 0,50—1,5—3 et 
6 cc. de jus original. Dans la série II, on a supprimé la dose 
la plus forte. 

Puor les besoins du contréle, quelques animaux furent nourris 
uniquement d'aliments fondamentaux (contréle négatif), tandis 
qu’a 2 séries d’animaux, on donna dans un eas du jus frais 
d’oranges de Messine, dans l'autre du jus frais d’oranges de 


Valence. Les doses de ces séries furent de 0,50—1,5—3 ec. de 
jus par jour. Le jus était pressé tous les 2 jours et conservé 
dans le réfrigérateur. 
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Pendant toute la période d’expérience, les oranges et le 
Naranjina furent gardés dans une cave seche 4 une température 
variant entre + 7° et + 17°. A la fin de la période, un petit 
nombre d’oranges avaient moisis et furent ¢éliminées. On ne 
s'est servi que de fruits irréprochables. 

Les animaux se trouvaient dans des cages de fil de fer, 
dont le fond était couvert de sciure de bois. Elles étaient net- 
toyées chaque jour. La température de l’écurie fut pendant la 
période d’expérience de 12—18 degrés C. et la ventilation satis- 
faisante. L’état de santé des animaux a été bonne; au début 
de la période d’expérience, il y eut 3 cas d’infection des voies 
respiratoires, suivis de pneumonie, mais ces 3 animaux mouru- 
rent de suite et l’infection ne se propagea pas. 


Les résultats des expériences sont indiqués ci-dessous au 
tableau I; les groupes I et II sont constitués par les animaux 
traités avee des oranges de Messine ou de Valence; [II et 
VIL par les animaux utilisés pour le contréle négatif; et les 
groupes suivants par les animaux traités avec le Naranjina; 
le groupe [V est celui de la [* série d’animaux qui ont été 
traités avee le Naranjina (orange). Comme il était probable 
que le Naranjina se trouvant en provision a Stockolm était 
plus ou moins vieux et que cela pouvait influer sur le ré- 
sultat du groupe IV, j'ai refait & une date ultérieure (cet 
automne) une nouvelle série = ex. V. En outre j'ai refait 
aussi une série = ex. VI, avec du Naranjina (citron). 

On a fait l’'autopsie de tous les animaux, sauf de ceux 
des groupes I et II. On pourrait interpréter comme une 
négligence dans notre expérience le fait de ne pas avoir aussi 
fait l'autopsie de ces derniers. Cependant, étant donné que 
le contraste entre ces animaux en bonne santé et les autres 
était si frappant, que l'on sait d’autre part que les doses de 
1,5 et 3 ce. sont en régle générale suffisantes pour protéger 
du scorbut, et que le but de l'expérience était purement pra- 
tique — c’est-a-dire qu'il s’'agissait de voir dans quelle mesure 
le Naranjina, employé en doses indiquées par les fabricants, 
pouvait remplacer le jus d’orange frais — j'ai pensé qu'il 
suffisait d’avoir constaté l’'absence de symptémes du scorbut 


sur les animaux en vie. 
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Tableau 
nm es Ses Symptomes 
sere 
I. Supplément: jus frais 
l 0,5 | aucun symptome. 
» 3 O,5 _ 10 300—280 
1 1,5 70 340—340 
12 1,5 70 190—300 
14 3 70 350—440 | 36° jour: hérissements; tremble 
ments. 
42° jour: chute de poils. 
450° jour: pas de symptomes 
70° jour: pas de symptomes 
15 3 70 300—370 | aucun symptome. 
II. Supple ment: gus frais 
2 0,5 70 | 280—400 | aueun symptome. 
8 0,5 70 190 —350 
9 1,5 70 270—330 
13 1,5 70 350—360 
» 16 70. 810-330 » 
22 3 70 350-570 
III. Supplément 0 
1] 22 210—150) 16° jour: hérissements. 
19° jour: tremblements; marche 
difficilement, ne mange pas 
23 27 350—200 17° jour: hérissements. 
22° jour: tremblements; marche 
difficilement; chute de poils 
24 _— 30 310—200 17° jour: hérissements. 
20° jour: tremblements 
25 25 450—290 | 18° jour: hérissements. 


23° jour: 
sie des pattes 


tremblements, paral) 


de derricre 


(is 
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Résultat de lautopsie 


doranges de Messine. 


Pas d'autopsie. 


d'oranges de Valence. 


Pas d autopsie. 


(controle négatif). 


Pas d'autopsie. 


Importantes hémorragies sous-cutances et intramusculaires dans les extrémités 
superieures et inférieures; de méme dans la région intercostale, chapelet 
costal important, grande fragilité des os (fémur, machoires), dents déchaus 
sces. Les 2 glandes surrénales ¢largies par des hémorragies. 


En grande partie identique au N:o 23, 


Pas de saignement musculaire certain, autre qu'intercostal. Chapelet costal; 
pas de fragilité des os et pas de dents déchaussées. Importantes hémor 
ragies de lVintestin (colon spee.). Les 2 glandes surrénales considérable 
ment enflées, celle de gauche 10*5 mm, avee une forte hématome. 


8 
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IV. Supplément: Naranjina 
Correspondant & la dos 
28/s 6 0,25 35 290—190 25° jour: hérissements, chute de 
poils. 
32° jour: tremblements, paraly 
sie des pattes de derricre 
7 0,25 31 340—210 25° jour: hérissements, chute de 
poils, sensibilité excessive 
paralysie des pattes de det 
riere. 
10 0,75 31 270—190 25° jour: Commencement des 
symptomes scorbutiques, 
17 0,75 25 280—150 17° jour: chute de poils. 
25° tremblements, paralysie des 
pattes de derricre. 
18 1,5 3 350 Rhume, hérissements. 
19 1,5 12 350—320 Rhume, hérissements. 
27/s 28 1.5 30 260—230 7° jour: chute de poils, heéris 
sements, 
17° jour: tremblements consi 
dérables. 
24° jour: ne mange pas, ne boit 
pas. 
30 1,5 28 210—160 9° jour: hérissements, chute de 
poils. 
19° jour: ne boit pas. 
8 /s 20 3 38 300—190 | 25° jour: hérissements. 
32° jour: paralysie des pattes de 
derricre, sensibilité excessive 
35° jour: tremblements. 
21 3 33 340—230 | 26° jour: hérissements, chute de 


poils. 


‘jour: paralysie des pattes dé 


derricre, 
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Résultat de Vautopsie. 


(orange. Série I. 


double d’oranges fraiches. 


Importantes hémorragies intramusculaires des extrémités inférieures, de la 
région intercostale et de la gencive. Chapelet costal. Grande fragilité des 
os (machoire inférieure, tibia), dents déchaussées; Glandes surrénales élar- 
gies avec de petites hémorragies. Hémorragies de l'intestin. Hémorragies 
sous la plevre et le péricarde. 


Hémorragies des muscles, dents déchaussées, chapelet costal. Fragilité des 
os. Glandes surrénales enflées avee des hémorragies. Grandes hémorra 
gies dans la plevre viscérale, le péricarde et l'intestin. 


Légeres heémorragies des muscles, dents non déchaussces. Fragilité des os. 
Petit chapelet costal. Glandes surrénales un peu ¢largies sans hémorra- 
gies. Importantes hémorragies de l'intestion (colon spec.). Petites hémor 
ragies de la plevre et du péricarde. 


Hémorragies de la musculature et autour des joints des extrémités infé 
rieures, ainsi qu’entre les cétes. Chapelet costal. Dents déchaussées et 
hémorragies de la gencive. Hémorragies de la plevre et du périearde. Fra 
gilité des os. Glandes surrénales élargies avec des hémorragies. 


Bronchite et pneumonie. 
Bbronchite et pneumonie. 


Hémorragies dans les muscles des jambes. Hémorragies de la plevre et de 
lintestin. Dents déchaussées, grande fragilité des os. Glandes surrénales 
élargies, hématome dans celle de gauche. 


Légeres hémorragies des muscles. Heémorragies de la plevre; sang dans la 
cavité gauche de la plevre. Grande fragilité des os. Chapelet costal. 
Glandes surrénales légerement enflées. 


Grandes hémorragies des muscles. Hémorragies de la gencive, hémorragies 
de la plevre. Grande fragilité des os. Dents déchaussées. Glandes sur 
rénales ¢largies. 


Importantes hémorragies des muscles dans les extrémités, ainsi que dans la 
région intercostale. Hémorragies de la plevre. Heémorragies de la gen 
cive. Fragilité des os du tibia et des machoires: dents déchaussées. Cha 
pelet costal. Glandes surrénales ¢largies 4 droite, grand hématome. 


20— 34245. Acta pediatricau. Vol. XV. 
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Tab 


Fe | FE 
Supplément: Naranjina 
Correspondant la dos 
10 17 0,25 30 270—170 18° jour: hérissements; ne mange 
pas, 
24° jour: paralysie des _pattes 
de derricre. 
18 0,25 30 320—215 18° jour: hérissements. 
22° jour: chute de poils; ne 
mange pas, ne boit pas. 
19 0,25 25 320—180 14° jour: hérissements. 
16° jour: chute de poils; ne 
mange pas, ne boit pas 
50 0,25 26 320—220 18° jour: hérissements. 
22° jour: fracture spontanée, 
la patte droite de derricre 
ne mange pas, ne boit pas 
VI. Supplément: Naranjina 
Correspondant a la dose 
ws 35 0.5 28 270—220 7* jour: ne mange pas bien 
36 1,5 $2 270-—220 17° jour: hérissements; chute de 
poils, paralysie pattes 
de derricre. 
29° jour: tremblements; sensibi 
lité excessive. 
37 1,5 30 240—160 17° jour: Rhume, tremblements 
hérissements. 
38 3 33 260—220 3° jour: chute de poils. 
30° jour: tremblements. 
31 3 28 300-230 23° jour: hérissements, chute « 
poils. 
26° jour: tremblements, paraly 


sie des pattes de derrier 
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| 296 


ab, 


njina 


dose 
ange 


ittes 


ne 


ind 


dose 


ETUDE EXPERIMENTALE SUR PREPARATIONS D’ORANGE 


suite). 


Résultat de lautopsie 


(orange). Série I. 


quadruple d’oranges fraiches). 


Hémorragies intramusculaires; hémorragies sous la plevre et dans la région 
intercostale. Fragilité des os. Dents déchaussées et fragiles. Chapelet 
costal. Glandes surrénales peu ¢largies avec hématome bilatéral. 


Légere hémorragie des muscles. Hémorragies de l'intestin et sous la plevre. 
Fragilité des os. Dents déchaussées et fragiles. Chapelet costal. Glan- 
des surrénales élargies, hématome a celle de gauche. 


Hémorragies sous la plevre. Chapelet costal important. Dents déchaussées 
et fragiles. Fragilité des os. Glandes surrénales ¢élargies. 


Hémorragies intramusculaires. Hémorragies sous la plevre et de l'intestin. 
Dents déchaussées et fragiles. Fragilité des os. Chapelet costal. Glandes 
surrénales ¢largies. 


(citron). Série ITT. 


double de jus de citron frais.). 


Hémorragies des intestins. Importantes hémorragies de la geneive. Pas 
@hémorragies de la plevre. Vas de fragilité des os. Dents déchaussées. 


Importantes hémorragies des muscles des jambes. Hémorragies sous la 
plevre. Grande fragilité des os. Dents déchaussées. Chapelet costal. 
Glandes surrénales élargies avec hématome & gauche. Petites hémorra- 
gies des intestins. 


Hémorragies sous la plevre. Pas d'hémorragies de l'intestin ni des muscles. 
Grande fragilité des os. Dents déchaussées. Chapelet costal. Glandes 
surrénales élargies sans hémorragie. 


Hémorragies intramusculaires des jambes. Hémorragies sous la plevre et de 
l'intestin. Hémorragies intercostales. Fragilité des os. Dents déchaussées. 
Chapelet costal. Glandes surrénales ¢largies avec hématome i gauche. 


Importantes hémorragies des muscles des jambes et autour des joints; heé- 
morragies de l'intestin et de la plevre. Dents déchaussées: Grande fra- 
gilité des os. Important chapelet costal. Glandes surrénales clargies sans 

hémorragies macroscopique. 
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Tah, ] 
= = ~ 2 & Symptomes 
~ sc 
VII. Supplément: 0 
22 34 300-200 26° jour: hérissements. 
29° jour: fracture spontanée aux 
deux pattes de derricre 
abaissement des forces. 

7 23 35 $15—190 28° jour: hérissements, fracture 
spontanée a la patte gauche 
de derriere. Grande faib- 
lesse. 

38 32 315—200 25° jour: hérissements, tremble 
ments. 
27° jour: abaissement consid 
rable des forces. 
34 29 310-—195 24° jour: hérissements. Faculte 
motrice difficile. 
wa 51 28 310—190 21° jour: tremblements. 
23° jour: fracture spontance 4 


la patte droite de derricré 
Abaissement considérable des 
forces du corps. 


Les graphiques indiquant le poids des animaux se trou 


vent dans les diagrammes I—VII. 


Les diagrammes 


indiquent le poids des animaux 


traités avec les oranges de Messine et de Valence. 
Le diagramme III et VII indique le poids des animaux 


ayant servi au controle négatif. 


Tous les animaux des groupes [ et II, a qui l'on a douneé 


du jus d’oranges fraiches (Messine ou Valence) ont vécu pen 


dant toute 


la 


période d’expérience sans signe de scorbut 


L’animal n:o 14, auquel on a donné quotidiennement une dose 


de 3 ec. de jus d’oranges de Messine, présenta pendant quel 


ques temps au bout de 36 jours certains symptomés mena 


al 


it: 0 


icre, 


‘ture 
uche 
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suite. 


Résultat de l’autopsie. 


(controle négatif). 


Petites hémorragies a la musculature. Hémorragies sous la plevre et le pé- 
ricarde. Importantes hémorragies du colon. Hémorragies de la muqueuse 
de la vessie. Chapelet costal net avee de petites hémorragies dans la ré- 
gion interecostale. Grande fragilité de la machoire, du fémur et du_ tibia. 
Dents déchaussces et fragiles. Heémorragies de la gencive. 

Hémorragies considérables dans la musculature autour des joints des extré- 
mités inférieures. Hémorragies sous la plevre et sous le périecarde. Fra 
gilité des os. Dents déchaussces. Chapelet costal net avee de petites he- 
morragies dans la région intercostale. Les deux glandes surrénales élar 
gies sans hémorragie macroscopique. 

Hémorragies sous la plevre. Grande fragilité des os. Dents déchausscées et 
fragiles avee hémorragies de la gencive. Chapelet costal net. Glandes 
surrénales un peu élargies. 


Léegeres hémorragies intramusculaires. Hémorragies de la plevre. Chapelet 


costal net. Grande fragilité des os. Dents non déchaussées. Glandes sur 
rénales un peu grandes. Rate non élargie. 


Importantes hémorragies sous la plevre. Hémorragies des intestins. Pas de 
fragilité des os. Dents non déchaussées. Chapelet costal important. 


cants, peut-étre a cause d'une infection des voies respiratoires. 
Méme la dose de 0,5 ee. parait empécher la baisse du poids. 
Les résultats des 4 contréles négatifs (groupe III) figu- 
rent au diagramme. III (Ces animaux sont morts au bout de 
22, 27, 30 et 25 jours (moyenne 26 jours resp.) et présentaient s 
aussi bien en vie qu'a l'autopsie des signes typiques de scor- 
but. — Dans les expériences de cet automne, j'ai également | 
refait un certain nombre de contréles négatifs (diagr. VII). 
La moyenne de leur durée de vie fut de 31—32 jours, et ils 
présentaient également des signes typiques de scorbut. 
Les expériences faites avec le Naranjina (orange) eurent 
lieu en 2 séries: au printemps, en automne. Dans 
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Diagram II. 
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Diagram IV. 


la I:ére série, les animaux n:os 18 et 19 moururent au bout 
de 3 et 12 jours, et présentaient a l’'autopsie entre autres des 
pneumonies. On peut done les exclure de la série. Les autres 


se divisent en 4 paires, auxquelles on donna des doses de 0,25 


() 
\ 
Diagram III. 
= 
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Diagram V. 
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Diagram VI. 


a 3 ec. de dilution de Naranjina (orange), 0,25 ce. de Naran 
jina concentré correspondant a 2 cc. de jus frais. Ils présen 
terent tous des symptOémes accentués de scorbut et présentérent 
tous a l'autopsie les signes classiques du scorbut. Pour toute 
la série, la durée moyenne de vie fut de 31—32 jours. Pour 
les différents groupes, la durée de vie fut: 
0,25 ec. — 35-—-31 (33) jours. 
0,75 ce. 31—28 
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Diagram VII. 


done relativement la méme. Les écarts peuvent fort bien s'ex- 
pliquer par des réactions individuelles. 
La 2-éme série comprenait 4 animaux, dont chacun recut 


0.25 ee. de dilution de Narangina (orange) 0,25 ec. de Na- 


ranjina concentré équivalent a 2 ec. de jus frais.(!) — La durée 
de vie fut ici de 30, 31, 25 et 27 jours moyenne 28—29 
jours). Tous les animaux présentérent les signes typiques du 
scorbut. 

L'expérience comprit également l'examen de la prépara- 
tion équivalente »Naranjina citron». — Le groupe VI com- 


prend les 5 animaux qui ont été traités avec cette préparation: 


N:o 35 recut 0,5 ce. dil. Naranj. et mourut au bout de 28 
jours. 

N:os 36 et 37 recurent 1,5 ce. et moururent au bout de 
$2—30 jours. 

N:os 38 et 31 recurent 3 cec., et moururent au bout de 
33—28 jours. 

Les doses correspondent au volume double du jus d’orange. 
La durée de vie pour tout le groupe fut de 30-31 jours avec 
des variations individuelles insignifiantes. Tous les animaux 
présentérent des signes typiques de scorbut, en vie, et post 
mortem. 


En réunissant les 7 groupes, on trouve donc: 
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Tableau 11. 


Groupe} Supplement Dose Durée de vie Résultat 
I or. Messine 0,5—3 ce. 70 jours aucun symptome 
I] or. Valence 0,5--3 ce. 70 , 
Il 26 symptomes typiques 
IV Naranjina représentant 31-—32 jours 

orange 0,5—6,0 ce. 


de jus frais 


V Naranjina 2 ce. 28—29 
orange 

Vi Naranjina I—6,0 ce. 30—31 
citron 

Vil 31-—32 


Les différences de durées de vie entre les divers groupes 
traités au Naranjina et ceux employés pour le contréle né 
gatif, sont, comme on le voit, insignifiantes. Les résultats des 
expériences faites avec le Naranjina sont en contraste frappant 
avec ceux obtenus avee les contréles positifs (groupes I et II) 
ceux-cis s'étant trouvés défendus contre toute baisse de poids 
et symptOmes cliniques, méme avec une dose aussi petite que 
0.5 ce. par jour. Les préparations examinées semblent donc 
avee les doses que nous avons employées, manquer de tout 
facteur défensif contre le scorbut, et étre ainsi sans valeur 4 
ce point de vue. 

Les explications données & propos des vitamines dans les 
feuilles jointes au produit ne semblent done pas pouvoir se 
vérifier par nos recherches, et cependant, les expériences sur 
lesquelles elles se basent ont du étre évidemment encourageantes 

L’explication des résultats contradictoires est difficile a 
donner. Cela dépend peut-étre de ce que les préparations em 
ployées étaient plus ou moins fraiches. La date d’appro 
visionnement du Naranjina dans les magasins de Stockholm 
nest pas indiqué, ce qui rend le contréle impossible sur ce 
point-la. 
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Résumé. 


Dans notre pays, il serait désirable de pouvoir se pro- 
curer une préparation de vitamine C conservée, qui serait 
particuliérement avantageuse sous une forme concentrée. On 
a pu obtenir de semblables préparations avec du jus d’orange 
et de citron, mais elles sont d’un coit de fabrication trop 
élevé. 

On trouve actuellement une préparation pour laquelle il 
a été fait beaucoup de réclame: le »Naranjina d’aprés le Dr 
Triao». — Si les indications qui l'accompagnent étaient exactes, 
cette préparation conviendrait bien & un usage médico-pro- 
phylatique. L’auteur a fait un examen de sa teneur en vita- 
mine C. D’aprés les explications données dans les brochures 
jointes au produit, 1 litre de Naranjina correspond a 160 oranges, 
c'est-a-dire qu'une orange (ou citron) donne 6,25 ec. de Na- 
ranjina. 

Les expériences furent faites sur des animaux, d'aprés la 
méthode de Géruniix. Pour le contréle positif, on a employé 
des cobayes, qui furent nourris avec les aliments-fondamen- 
taux de GOrTHLIN-SHERMAN, avec addition de jus d’oranges 
fraiches (oranges de Messine ou de Valence). Des animaux 
qui eurent 0,5 ce. par jour gardérent leur poids pendant les 
70 jours de l’expérience et ne présentérent aucun signe de ma- 
ladie. Les animaux employés pour le controle négatif qui 
neurent que les »aliments fondamentaux», présentérent des 
signes évidents de scorbut et moururent au bout de 26—52 
jours. Dans d'autres séries, on donna aux animaux du Naran- 
jina (orange ou citron). En se basant sur les indications de 
la brochure, on caleula les doses 4 donner en addition aux 
aliments fondamentaux», et les animaux recurent de 0,06 cc. 
a 0,75 ec. de Naranjina concentré. 

Tous les animaux moururent du scorbut au bout d'un 
temps correspondant presque exactement a celui des controles 
négatifs. 

L'expérience a donc démontré que les explications des 


brochures distribuées avec la préparation n'ont pu étre véri- 
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fiées avee le Naranjina acheté et examiné par moi. On ne 
peut done considérer ce produit comme préparation concentrée 
de vitamine C. Les résultats obtenus ici sont en opposition 
avec les termes des explications données comme réclame avec 
la préparation. Il est possible que cela provienne du temps 
écoulé entre la fabrication et la consommation du produit, 
qui a été examiné en différentes occasions. — Il faudra cepen 
dant recommencer l'expertise. — Ln tous cas il sera nécessarre 
dexiger des garanties sur la teneur en facteurs de protection 
contre le scorbut, avant demployer cette préparation dans un but 


médico-prophylactique. 


Bibliographie. 


. 1. A. HENDERSON SMITH: Lancet, 1918, II, p. 813. 

2. DeELF: Biochem. J. 1920, T. 14, p. 211. 

$. ZILVA: ibid. 1923, T. 17, p. 410 et 416. 

4. WILLIAMS et CORRAN: ibid. 1930, 'T. 24. I, p. 37. 

» DAVEY: ibid. 1921, T. 15, p. 83. 

6. ZILVA: voir »Vitamins a survey of present knowledge». Med. research 
counc, Sp. resp. ser. No 167. London 1932, p. 255. 

7. HARDEN et Robison: Biochem. J. 1920, T. 14, p. 171. 

8. BASETT-SMITH: Lancet, 1920, I, p. 1102, II, p. 997; 1921, HI, p. 321 

%. GorTHLIN: Upsala Liikarforenings férhandlingar, 1931, N. FP. 'T. 36 


The Minimum Dose of Vitamin D required to cure and 
to prevent Rickets. 


By 


Dr. J. J. SOER, 


Pediatrist at Dordrecht (Holland . 


It was in January 1927, after a long period of intensive 
research work, that Windaus and Pohl, in co-operation with 
Hess, Weinstock, Rosenheim, Webster, Tisdall, Kramer and 
other experimenters discovered, that the substance, which could 
be changed into vitamin D by ultraviolet radiation, was er 
costerol. 

From that moment almost every chemical factory pro 
ceeded to produce vitamin D preparations. It very soon trans 
pired, that it was not difficult to produce some vitamin D, 
but it was quite another problem to know how much was 
made. So after about a year every factory produced biologi 
cally standardised vitamin D. The standardisation was performed 
on rats or mice, by different methods. So most German fac 
tories indicate a rat-unit as being the minimum quantity of 
vitamin D sufficient fo prevent rickets in rats or mice, whilst 
French and English factories employ this term to mean the 
minimum quantity necessary to eure rickets. It will be ob 
vious, that the above-mentioned units are not the same; more 
over the same class of unit works out differently in different 
laboratories and even in the same laboratory at different 
times. To complicate matters, the standardisation is effected 
by comparing results with a standard vitamin D preparation. 
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Is this preparation always the same? Then the biological] 
methods of standardizing are somewhat crude and leave a 
possibility of serious errors. 

But there is yet another means to measure the quantity 
of vitamin D. As far back as 1927 Pohl described an ab 
sorption-curve of vitamin D. 

Reerink and van Wyk carefully studied the photoche 
mical reactions of ergosterol under the action of ultraviolet 
radiation. By the exclusive use of long-wave (2800—31L00 A) 
irradiation they succeeded in bringing about a 30% trans 
formation of ergosterol into a substance called L. 

Later, in 1929, they succeeded in obtaining this substance 
ce L in a erystalline form. The anti-rachitic potency proved to 
be 25,000 International Units per milligramme and they thought 
they had isolated pure vitamin D. This belief was quickly 
dispersed by Bourdillon and Webster in 1931, who also man 
aged to obtain a erystalline product (calciferol) the strength 
of which, was greater: 40,000 I. U. In 1931 Windaus, too, 
produced a substance of the same strength. Up to the pre 
sent it has not been conclusively proved that these last two 
substances are identical. In any case, if this is so, the fact 
remains that the activity of the substance L cannot be 
ascribed to a content of calciferol. So it appears that there 
must at least be two isomers of ergosterol with anti-rachitic 
properties, i. c. two vitamins D. 

This physically verified substaney L, which was kindly 
placed at my disposal by Reerink and van Wyk, enabled me 
to carry out some experiments on children in the university 
clinic of Leiden. 

My first experiments were undertaken with a wiew to 
gaining an insight into the minimum quantity of vitamin D 
sufficient to cure rickets in infants. 

The children were all under clinical supervision. Every 
week a sample of blood was taken for the purpose of ascer 
taining the content of inorganic P in the serum and some 
times also the content. of Ca. At the same time, also every 


week, radiographs of the wrist were taken. For the sake of 
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il brevity we only indicate the P-content of the bloodserum 
a here, as it gives a very good insight into the process of 
curing rickets. A content of 5—6 mgr. P in the blood serum 
y is considered as normal. 
)- The first children were given 0,020 mgr. Vitamin D daily 
and as the following figures clearly show, their condition 
i rapidly improved: 
t a 
P. in mgr. %. 
) 
; V.D. 8 months 3.0 4.2 5.2 
L. 3 years 2.8 5.0 
4 11 months 4.1 
C W. 14 > 4.3 3.6 4.2 5.3 D5 
vR, 1.1 5.4 5.8 6.0 
t vM. 17 3.9 2.8 3.5 6.1 aoe 
M.B. 18 256 30 39 4: 4.9 
The following children were given a dose of 0,012 mgr. 
vitamin D. 
J.A. 7 months 1.8 4.7 5.2 5.5 
H.V. 8 4.1 5.3 — 
) 
After this success four children were given 0,010 mer. 
vitamin D. 
7 months 3.5 3.6 4.2 5.2 
2 10 3.3 4.2 > 5.3 6.1 
2.3 3.5 3.3 1.5 1.6 5.6 
MdeM. 11 2.8 2.2 4.0 1.1 3.6 3.6 3.9 5.0 
, Another three children were given less: 0,005 mgr. vita- 
min D. 
vdB. &$ months 2.8 4.1 5.0 
6.0 7.7 70 7.0! 
n. M 4 35 75 


The last child in these series was given only 0.003 mer. 


V.K. 13 months 2.5 3.0 5.1 5.2 4.7 5.8 3.8 


' After this case I changed the method of determining the P content in 
the blood serum, the method of Tisdall was changed to that of Briggs, 


which gives a somewhat higher normal value of 6—7 mgr. pro 100 ce. serum. 
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Here we see, that at first everything was satisfactory; 
after some weeks the P-content dropped again, without any 
inter-vening illness, so that we gave less than the minimum 
required for the cure of rickets. 

Conclusion. From observation of these cases we may 
conclude, that these children were cured by a quantity ot 
vitamin D less than 0,05 mer., a dose smaller than was 
generally considered sufficient by most authors (4 mer. irr 
adiated ergosterol). 

Taking the weight of the children into consideration, a 
dose of about 0,001 mgr. for every kg. is found sufficient to 
effect cure. 

The administration of small quantities vitamin D, dis 
solved in oil, involves a drawback, firstly because of the great 
difference in the size of the drops, and secondly because of 
' the risk of spilling. So for general use the vitamin D from 
the Philips physical Laboratory is not dissolved in oil but in 
cocoa butter, which is made palatable by chocolate in small 
tablets. 

) These tablets were first tested on rats by Evers and 
vaN Nrexerk in Leiden to make sure the vitamin D had not 
been destroyed by the manufacturing process. As he proved 
that the quantity of vitamin D in the tablets was just as 
potent as the same quantity dissolved in oil, we gave some 
children these tablets, which are sold under the name of 
Dohyfral» by the factories of Philips-van Houten Ltd, Am 


sterdam. 


The first patient was given 0,015 mgr. vitamin D in 
tablets form: 
, P.R. 12 months 3.5 4.6 60 54 5.3 60 5.8 6.9 P.my.% 
; The second child was given 0,020 mer. 
M.R. 24 months 3.4 3.3 4.4 4.2 52 5.0 5.9 P.mq.% 
The third was given 0,010 mgr. 
, M.M. 22 months 4.1 5.3 5.6 P. mg. % 
The last child, 3.'/2 years old, was given 0,020 mgr. vitamin D 
B. K. 42 months 3.6 4.5 6.0 6.8 P. mg. % 


All the 


Conclusion: examined eases of rickets of this 
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group, which were treated with Vitamin D dissolved in cocoa 
butter, were cured in about four weeks. The quantity ad- 
ministered was greater than in the first series, but the child- 
ren were older. 

The last child is deserving special attention, as it had 
been given cod-liver oil for two years without any result. 
After administering Dohyfral the content of P in the blood 
serum was raised to normal in two weeks, and the radio- 
graphs confirmed the improvement. 


In the first part I have dealt with the cure of rickets, but 
nothing has been said about the prophylaxis, which is per- 
haps even more important for the general practitioner. Next 
to cod-liver oil there is also a need for another medecine, 
that is able to cure or prevent rickets. In the first place 
cod-liver oil is not always reliable; some children contract 
rickets even after having taken this oil for a long period. 
The reason is very simple: the content of vitamin D in cod- 
liver oil is not constant. Moreover, quite a lot of children 
cannot stand oil, in some it produces vomiting, in others 
diarrhoea or urticaria. 

Then it is questionable whether cod-liver oil in the usual 
dose (8 grammes daily) is always harmless. Experiments by 
Agduhr proved that in dogs and other mammals it may cause 
a degeneration of the heart muscle, with a change of the elec 
trocardiogram. This is one of the reasons why I preferred 
to give »Dohyfral» to children before their first year. 

At my Infant Welfare Centre in Dordrecht I was able 
to give quite a lot of children Dohyfral and cod-liver oil. The 
children were not selected and the different medecines were 
given at random. At home the children had about the same 
environment. Of course it was not possible to make blood- 
tests, but for the sake of verification I took a radiograph of 
the wrist about once a month. The period of observation was 
from the beginning of December till May. 


21—34245. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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On the charts of the children the illnesses they endured 
during this period were registered; all signs of rickets were 
noted, the dentition, the opening of the fontanel, craniota- 
bes, beading of the ribs and the swelling of the epiphysial 
lines. In order to save time I made use of numbers. Thus 
very light rickets were denoted by the number 3, manifest 
rickets by number 6 and severe rickets by number 9. By 
taking a difference of 5 points, intermediary cases could be 
more easily placed. I used the same figures for the radio 
graphs, because otherwise it would have been impossible to 
describe about 1800 of them. This method seems unreliable 
but is very easy and not so subjective as it looks. I asked 
a specialist to check several series and we nearly always gave 
the same numbers. The only difficulty is to tabulate the 
curative process. 

[ will now examine the results obtained durine the first 


year. The children were divided in four groups: 


/. the children, who were given 0.010 mgr. vitamin D?* daily in tablet 


» 0,020 
3. cod-liver oil, two teaspoonfuls daily 
» nothing. 
children no rickets rickets 
group 1. 0,010 mgr 80 77 3 
2. 0.020 » 36 36 0 
3. Cod-liver oil 26 22 
control-group 29 64 


At the beginning of the experiment there were some 
children with rickets. These children have not been included 
in the above-mentioned cases, as they could only be used to 
study the cure and not the prophylactic action of the mede 
cine administered. To gain an insight into the curative pro 
perties of Dohyfral I will now give the results: 

' In these earlier experiments the Dohyfral used, contained 23,000 I. | 
per milligramme; later on the manufacture brought the activity up to 
40,000 I. U. per milligramme. 
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Titamin D Children wi 
om with Cured Improved Stationary Worse 
in mgr. daily rickets . 
0,010 28 16 0 7 5 
0,020 58 48 10 0 0 


There were so many children in the last group, as all 
children of the control-group who contracted rickets, were 
subsequently treated with 0,020 mgr. of vitamin D. 

The next winter (1931—1932) I repeated my experiments, 
but in view of the results obtained during the first year I now 
gave all the children 0,020 mgr. of vitamin D, and I started 
in November. The result was satisfactory. Of 224 children 
only 3 contracted rickets, whereas all the others remained 
quite immune. 

Last year (1932—1933) I repeated my experiments. Out 
of 286 children treated with 0,020 mgr. of vitamin D from 
November to May, only 3 contracted light rickets, and 2 of 
those 3 had received the tablets very irregularly, as was after- 
wards found. 

Conclusion. In Dohyfral (physically verified vitamin D 
dissolved in cocoa butter) we have a reliable preparation 
which can easily be taken by infants and is capable of pre 
venting rickets if administered daily from November till the 
end of April. The dose with which this was achieved in my 
experiments, was 0,020 mer. vitamin D which is equivalent to 
800 U. 
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The Composition of Growth. 
Infantile Atrophy.’ 


by 


BENGT HAMILTON and‘NATHAN W. SHOCK. 


In the balance experiment, an estimation is obtained of 
the retention (intake minus output) of various substances in 
the growing body. The chief value of these experiments is 
in determining the variability of the daily retentions under 
different conditions. Knowing the range of these daily reten 
tions, conclusions may cautiously be drawn as to the daily 
requirements. 

In this series of papers, our purpose has been not to 
estimate daily retentions, but retentions per kilogram of growth. 
The daily retentions are variable, so are the daily gains in 
weight. These variable retentions and this variable growth 
results, however, in body tissues of very constant composition 
It is obvious that in infants showing identical growth (identical 
in quality and quantity), the retentions per kilogram gain in 
weight could not show very great variations. In going over 
the literature of normal retentions, however, and caleulating 
the retentions per kilogram gain in weight, extremely variable 
figures are obtained. It is obvious that for this purpose the 
usual balance experiment of a few days, perhaps one week's 
duration, is too short. 

In this study of the composition of growth, the periods 
of observation have generally extended over months. It is 
obvious that this work is extremely laborious and time con- 
suming, and that the number of cases thus followed never 
will be very great. We believe, however, that for the solution 
of this particular problem, the composition of growth, intensive 
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study of a few cases is of far greater importance than shorter 
observations on a larger material. Although, in the following, 
conclusions will be drawn only as to the growth of the cases 
that have been studied, we feel that because of the method 
of approach, the conclusions my have more general validity. 

In previous papers by Haminron and Mortarry (1) and 
by Swanson (2), the mineral composition of growth has been 
studied in a premature infant, in a normal breast fed infant 
and in a normal bottle fed infant. In these papers it was 
shown that the growth after birth is of a very different com- 
position in respect to minerals and nitrogen from the com- 
position of the body at birth. The body changes it composi- 
tion after birth, and normal growth has to be regarded not 
only as a quantitative, but also as a qualitative change. 

This qualitative change seems to proceed in a different 
manner in breast-fed and artificially fed infants. To quote 
Swanson, »the infant fed on cow’s milk retained per kilogram 
of growth approximately eighty per cent more sodium, ninety- 
eight per cent more potassium and one hundred and forty 
per cent more chloride.» This marked increase in mineral 
storage of the infant on cow's milk had previously been found 
also by Romincer and Meyer (3). As pointed out by Swan- 
son, this supermineralization can hardly be entirely accounted 
for by differences in mineral excretion through the skin or 
differences in the storage of body fat. It is true, as shown 
by Swanson and Lop (4) and also by Romincer and Meyer 
(5), that quite appreciable amounts of minerals are excreted 
through the skin. However, even if one makes the rather 
improbable assumption that these losses through the skin occur 
only in bottle fed, not in breast fed infants, even then the 
retention of the bottle fed infant remains higher than that 
of the infant on breast milk (compare table 3 in the paper 
by Swanson and lon (4) with table 3 in the paper by Swan- 
son (2)). 

The following is a brief summary of the results obtained 
by Swanson: the bottle fed infant retained, per kilogram gain 


in weight, in comparison to the infant on breast milk, 
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1.7 times more sodium, 


1.6 potassium, 

2.1 chloride, 
24.9 ‘alcium, 

phosphorus, 

3.7 magnesium, 

1.4 nitrogen, 

0.8 less sulphur. 


These values were obtained before the infants were given 
orange juice and cod liver oil. After these substances had 
been added to the diet, the bottle fed infant retained 


2.3 times more sodium, 

20 potassium, 
2.8 chloride, 
calcium, 
2.8 phosphorus, 
1.5 magnesium, 
1.7 nitrogen, 
0.09 sulphur. 


These relations were calculated from retentions, in milli 
mols, per kilogram gain in weight. It must be emphasized 
again that the values were obtained from metabolism experi 
ments of very long duration, lasting 103 days for the infant 
on breast milk, 132 days in the case of the artificially fed 
infant. 

The breast fed premature infant, studied by Hamiron 
and Moriarty (1) had retentions of about the same magnitude 
as the normal breast fed infant, except that in the premature 
infant the sodium retentions were higher, the retentions of 
potassium lower. This infant was studied for a period of 
53 days. 

Some of the above findings can, of course, be explained 
by differences in the growth of the bones. The bottle fed 
infant retained more calcium and phosphorus; it must have 
had bones containing more of these substances. Not, neces 
sarily, better bones, but probably harder bones. None of the 
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infants had rickets either clinically, by X-ray or as indicated 
by the serum phosphorus. 

As to the increased storage of nitrogen in the infant 
on cow’s milk, we can hardly assume that this infant was 
building protoplasm of a different composition from that of 
the infant on breast milk. The only reasonable interpretation 
is that the organs poor in cells and nitrogen were growing 
less rapidly than the organs rich in cells. In the bottle fed 
infant, one kilogram of body weight must have contained less 
fat and connective tissue than one kilogram of body weight 
of the infant on breast milk. 

Of great interest is the increased storage of potassium, 
sodium and chloride in the infant on cow's milk. These are 
the three important minerals of the body fluids; the potassium 
is present chiefly in the intracellular fluids, the sodium in the 
interstitial fluids, the chloride in both. We must conclude 
that the body of the bottle fed infant either contained fluids 
more concentrated in their mineral content than the body of 
the breast fed infant; or that the body of the bottle fed 
infant contained more fluids. The latter is by far the more 
probable supposition as it must be assumed that in all nor- 
mal individuals the body fluids have approximately the same 
composition. 

The inereased storage of potassium indicates either an 
increased number of cells per kilogram of body weight, or a 
normal number of cells containing more than normal amounts 
of fluids. If the former were true, then the relationship 
between potassium retention and nitrogen retention ought 
to be the same in the bottle fed and the breast fed infant. 
If, on the other hand, there was a normal number of hydropic 
cells, then the potassium retentions ought to be high in rela- 
tion to the retention of nitrogen. For every millimol of ni 
trogen stored, the breast fed infant retained 0.062 millimols 
of potassium, the bottle fed infant 0.068 millimols. After cod 
liver oil was given, the relation of nitrogen to potassium was, 
in the breast fed infant as 1: 0.066, in the bottle fed infant 


as 1:Q.079. These figures are sufficiently similar to justify 
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the conclusion that the increased potassium retention had the 
same cause as the increased nitrogen retention; more cells 
per kilogram of body weight in the infant on cow's milk. 

Sodium, being chiefly contained in the extracellular fluids, 
was also retained in larger amounts by the infant on cow's 
milk. We must conclude, therefore, that per kilogram of 
growth, more extracellular fluids were formed in the infant 
on cow's milk. There might be another interpretation; the 
cartilage is rich in sodium, but against the assumption that 
the growth of the bones might have, in the artificially fed 
infant, involved more growth of cartilage, less of osseous 
tissue, speaks the much better calcium retentions of the arti 
ficially fed infant. In the premature infant studied by Ha 
Minton and the increased sodium retentions might, 
however, quite well have been due to increased growth of 
vartilage, perhaps combined with increased formation of extra 
cellular fluids. 

| think these conclusions, drawn from the balance ex 
periments, agree fairly well with clinical experience. It is 
true, of course, that bottle fed infants are more apt to get 
rickets than infants nursed at the breast. However, when they 
do not get rickets, as in the case studied, the palpation of 
the skull often gives the impression that the bones of the 
bottle fed infant are somewhat harder than those of the in 
fant on breast milk. As to the development of. the fatty tis 
sues, the subcutaneous fat often seems less well developed in 
the artificially fed infant, even when it is healthy. ‘The dif 
ferences in mineral retentions are, however, too great to be 
explained only by differences in the fat content of the body. 
As mentioned before, it seems probable that also the con 
nective tissues are less well developed in the infant on cows 
milk. 

Of great interest is the increased sodium retention per 
kilogram of growth. If this, as we think, indicates en increased 
amount of interstitial fluids in the body of the artificially fed 
infant, then it might explain the sudden and marked losses 


in weight that are so much more often seen in the artificially 
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fed infant than in the infant nursing at the breast. It seems 
possible that this and other differences between the breast 
fed and the artificially fed infant might, to some extent, throw 
some light on the tendency of the latter to develop so called 
nutritional disturbances. The chief characteristic of the chronic 
nutritional disturbance is, of course, the inability of the in- 
fant to gain normally in weight. Growth may take place but 
it is slow and not continuous. We felt that it might be of 
interest to study the composition of this growth, and in this 
paper we present determinations of the mineral growth in an 
atrophic infant. 

The patient selected for our work was born at full term 
with a birth weight of about six pounds (2,700 grams). Five 
days after birth he had bleeding from the rectum which was 
readily controlled by a transfusion. He was fed artificially 
and proved from the very start to be a difficult feeding case, 
not gaining weight in a satisfactory manner. At the age of 
two months, with a weight of 3,180 grams, he was admitted 
to the hospital. With the exception of malnutrition and slight 
thrush, the physical examination revealed nothing abnormal. 
He was given a whole milk formula made from dried milk 
powder, with six per cent cane sugar added, and put on the 
metabolism bed for the first period four days after admission. 

Chart I shows his course in the hospital. The gain in 
weight was quite unsatisfactory until cod liver oil and orange 
juice were added to the diet three months after admission. 
In this respect the baby behaved quite differently from the 
normal infants studied by Swanson, in whom the omission 
of orange juice and cod liver oil during the same period of 
life seemed to have no bad effect on the gain in weight. As 
shown in the chart, the baby had several temperature eleva- 
tions, but.no infeetion was ever found as the cause of this 
fever; at least partly, it might have been due to dehydration. 
The infant had a great tendency to vomit, and the only way 
to overcome this tendency was by giving a fairly concentrated 
diet. This diet did not seem to fill the fluid requirements of 
the infant, as the rises in temperature could often be con 
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trolled by the administration of subcutaneous fluid. The stools 
were often loose and frequent. 

When the baby was about five months old, just before 
the beginning of the eighth period, it was noticed that he 
was somewhat tender to touch, especially in the right leg 
The urine contained red blood cells on several occasions, but 
there was no X-ray evidence of scurvy. The symptoms disap 
peared after orange juice was added to the diet. The x-rays 
of the bones never showed evidence of rickets, although at 
the age of six months the serum phosphorus was only 3.8 mg. 
per 100 ce. 

Summing up, the unsatisfactory growth of this infant 
seems to have been due to several causes; the infant was 
artificially fed from birth and easily became dehydrated due 
to the difficulty in supplying fluids by the oral route. He 
did not get orange juice or cod liver oil. He may have had 
an obscure infection. In other words, most of the factors 
which play a role in producing infantile atrophy were prob 
ably present in this case. 

The data presented have been collected without taking 
into consideration the losses through the skin. The retentions | 
found would, therefore, tend to be too high. The same ap 
plies to all published figures for the retentions of minerals 
and nitrogen. We have, therefore, limited our discussion to 
a comparison between our data and those obtained by Swan 
son, as the methods of study were exactly the same in both 
experiments. Our conclusions are based on the assumption 
that under fairly uniform conditions the error introduced by 


losses through the skin is more or less constant. 


Methods. 

The infant was fed from a 25 pound can of whole pow 
dered milk during the five months the experiment lasted. He 
was started on 8 grams of powdered milk per 100 ce. of 
formula, and was changed to 12 grams per 100 ce. at the 
end of the first period. Subsequently the concentration was 


increased to 24 grams per 100 ce. of formula. In all cases 
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6 per cent of cane sugar was added. Thirty cc. of distilled 
water was given between meals. 

On the stools, analyses for nitrogen were made on the 
dried powder, for minerals on duplicate ash solutions. Ashing 
was carried out at temperatures ranging from 300° to 400° C. 
for four to six days in a muffle furnace. 

Sodium was determined by Buriter and modi- 
fication (6) of Barner and Korrnorr’s method; potassium by 
the method of Jacons and Horrman (7); calcium by the method 
of Fiske and Apams (8); magnesium by precipitation of 
MeNH,PO,6H,O (after removal of calcium as the oxalate) and 
estimation of phosphorus by the method of Fiske and Sus- 
pARow (9), which also was used for the determination of 
phosphorus. Chloride was determined by the method of van 
Styke as modified by Eisenman (10), and nitrogen by the 


KseLDAHL method. 


Results. 

In table I are recorded the daily gain in weight and the 
daily retentions of minerals and nitrogen. It may be seen 
that there were three periods in which the infant lost weight. 
In one of these, period V, sodium chloride was administered 
under the skin on the fourth and fifth day of a five day 
period. It may be assumed that the absorption, utilization, 
and exeretion of the sodium chloride thus administered had 
not been completed at the end of this period, which, there- 
fore, cannot be taken into account in our discussion. We 
have, therefore, only two good periods in which the infant 
lost weight, which is hardly enough material on which to base 
a discussion of the composition of weight losses. We have, 
however, quite sufficient material to estimate the composition 
of the growth of this infant, which was our primary purpose. 
There were five periods (before orange juice and cod liver oil 
were given), extending over 41 days, in which the infant gained 
a total of 515 grams. In one of these periods sodium chloride 
was given subcutaneously, but this administration was on the 
second day of a ten day period, and we feel that the infant 
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had ample time to absorb, utilize or excrete the sodium chloride 
thus given. 

In these five periods, the daily retentions of sodium, 
potassium, chloride and nitrogen, show a fair degree of cor 
relation to the daily gain in weight. We feel, therefore, that 
there was a certain regularity in the type of growth that 
occurred. In respect to calcium and magnesium there was 
another type of regularity; the daily retentions of these minerals 
were always of the same order of magnitude and showed no 
definite relation to the amount of growth that took place. 
Phosphorus was the only mineral showing no regularity of 
any kind; we have, therefore, excluded the retentions of phos 
phorus from our discussion. (The above conclusions were 
reached by plotting charts of the daily retentions against 
daily gain in weight. It did not seem necessary to publish 
these diagrams). 

Before discussing the results in detail, we want to point 
out that in this type of infant, an abnormal retention may 
be interpreted in two different ways. A greater than normal 
retention of a mineral might be due, either to the fact that 
the infant had previously suffered losses of this mineral and 
that these losses were now being restored; or the infant might 
actually be storing more than normal amounts of this mineral. 
The same kind of reasoning applies, of course, to retention 
of less than normal magnitude. In every instance one can 
only guess which of these two interpretations is the correct one 

In table LIT and Fig. 2 the retentions of minerals and 
nitrogen per kilogram gain in weight are compared with the 
normal data obtained by Swanson. 

Sodium. Compared both with the normal breast fed in 
fant and the normal infant on cow's milk, the sodium reten 
tion per kilogram of growth of the atrophic infant was very 
low. ‘The most probable interpretation of this finding is that 
interstitial tissue fluids and perhaps blood plasma was formed 
in less than normal amounts. We have a support for this 
supposition in the fact that this infant showed a marked 
tendency to become dehydrated. 
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It is also possible, of course, that the low sodium reten- 
tions may be an expression of adjustments taking place during 
the periods of growth. If, in the periods of weight-loss, 
tissue water was lost in excess of tissue sodium, making the 
tissue fluid more concentrated than normal, then in a follow- 
ing period of gain in weight a lower than normal retention 
of sodium would suffice for the formation of normal tissue 
fluids. As it has been shown (11) that only in the most severe 
cases of dehydration there occurs a concentration of the mineral 
content of the blood plasma, we hesitate somewhat to assume 
that such a concentration had taken place in the tissue fluids 
of this case. 

Potassium and Nitrogen, both being chiefly intracellular 
constituents, are best discussed together. Both these substances 
were retained in amounts greater than those stored by the 
normal infant on cow's milk. The difference in respect to 
nitrogen retention is only slight and might well fall within 
the range of normal variations. Potassium, however, was 
retained in amounts 1.9 times that of the normal infant on 
cow's milk. Consequently, one kilogram of growth contained 
an approximately normal amount of nitrogen but nearly twice 
the normal amount of potassium. The relation between nitrogen 
retention and potassium retention was 1: 0.062 in the normal 
infant on breast milk, 1: 0.068 in the normal infant on cow's 
milk, and 1:0.114 in the atrophic infant. 

Figures on the nitrogen: potassium ratio in normal human 
tissues are, as far as we know, not available. In puppies they 
are as follows: Muscle, 1 : 0.050; liver, 1: 0.050; kidney, 1 : 0.039; 
skin, 1:0.010; brain, 1:0.070; all in millimols of nitrogen to 
millimols of potassium. (These figures are from a work by 
Hamitron and Scuwartz, soon to be published.) It may be 
noticed that the skin contains less potassium per unit of 
nitrogen than does the other tissues. Although the figures 
might be quite different, there is the possibility that in the 
human, also, the amount of potassium per unit of nitrogen 
might be low in the skin. A markedly decreased growth of 
the skin as compared to other tissues might, consequently, 
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somewhat increase the ratio of potassium to nitrogen in the 
total retentions, but it is hardly conceivable that it would be 
nearly doubled, as in our atrophic infant. We have to find 
some other explanation. 

When discussing the relationship between the retentions 
of potassium and nitrogen in the normal bottle-fed infant, it 
was pointed out that an excess of potassium would probably 
indicate that there was an increased storage of intracellular 
fluids in relation to proteins. In this atrophic infant, another 
possibility has also to be taken into account. The serum 
proteins are often low in chronic malnutrition, and if we 
assume that of the nitrogen retained, none was stored in the 
blood plasma, then the retention of nitrogen into the cellular 
organs would have been correspondingly higher and the dis 
proportion between protein and potassium retentions less 
marked. Some considerations of the amounts involved will 
show, however, that: the inerease in blood plasma is a very 
small part of the total growth; that the plasma proteins are 
a rather insignificant part of the total body proteins. We 
think, therefore, that this factor could hardly sufficiently ex 
plain the disproportion between protein retention and potas 
sium retention in the atrophic infant. We have to choose 
between two other possibilities; either there had previously 
been marked losses of potassium (and intracellular fluids), 
which were now being restored, or cells were beine formed 
containing too much fluids, too little protoplasm. Against the 
former interpretation speaks the fact that during periods of 
weight loss, there were no marked losses of potassium. It is 
possible, of course, that such losses had occurred but not 
happened to coincide with our experimental periods. 

Chloride. Chloride being both an extra and intracellular 
mineral, we might expect its storage to follow, more or less, 
the retentions both of sodium and potassium. In the normal 
infants, the chloride retentions were, very approximately, equal 
to half the sum of the sodium and potassium retentions. The 
same is true also in the atrophic infant. 

Magnesium. The magnesium retention was about equal 
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to that of the normal infant on breast milk, but considerably 
lower than that of the normal, bottle fed infant. 

Calcium. Per kilogram of growth, the storage of calcium 
was lower than that of the normal, bottle fed infant, higher 
than that of the normal infant on breast milk. As mentioned 
before, the serum phosphorus was somewhat low in the atrophic 
infant; although the X-ray of the bones was normal, the low 


serum phosphorus may indicate a rachitic tendency. 


Summary and conclusions. 


In a case of chronic malnutrition (infantile atrophy), 
metabolism experiments were conducted over a period of 106 
days, 60 of which the infant actually spent on the metabolism 
bed. In five periods, covering 41 days, there was a gain in 
weight. The retentions of sodium, potassium, chloride, calcium, 
magnesium and nitrogen were calculated per kilogram gain 
in weight from these five periods, and compared with normal 
figures previously obtained by Swanson. 

[It was found that in respect to the retentions of sodium 
and potassium, the atrophic infant differed markedly from 
the normal infants. The sodium retention was low, probably 
indicating that the new tissues formed were not holding a 
normal amount of interstitial fluids. The potassium reten 
tion was very high, both absolutely and in relation to the 
retention of nitrogen. It is argued that this increased reten- 
tion of potassium indicates either the repair of intracellular 


dehydration, or the formation of cells abnormally rich in fluids. 
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AUS DER KINDERKLINIK DES MEDIZINISCHEN INSTITUTS ZU KIEW, SSSR 
DIREKTOR PROF. L. O, FINKELSTEIN. 


Neues Verfahren zum Erhalten der "Gewebefliissigkeit”’ 
bei Kindern. 


von 


L. 0. FINKELSTEIN, F. S. MERSON und E. E. GOLKWER. 


Das Leben des Organismus verfliesst in seinen Geweben 
und nur, indem wir die dort stattfindenden biochemischen Pro 
zesse kennen lernen; kénnen wir unsere Vorstellung iiber den 
Organismus vervollkommnen. Die zur Zeit der Humoraltheo 
rie verbreitete Meinung, dass die Untersuchung des Blutbe 
standes solch eine Vorstellung von den Geweben geben kann, 
ist durchaus nicht richtig. Eine ganze Reihe von Untersuch 
ungen hat gezeigt, dass der Gehalt des Blutes demjenigen der 
Gewebe gar nicht entspricht. So weist Nonnenbruch darauf 
hin, dass erhéhte Mengen der Stickstoffreste im Blute ihre 
Anhiiufung in den Geweben nicht voraussetzen und umgekelhrt 
ist diese, auch bei normalen Stickstoffmeugen im Blute nicht 
ausgveschlossen. Rosenberg hat durch genaue Berechnung des 
Stickstoffumsatzes bewiesen, dass Nierenkranke mehr Stick 
stoff zuriickhalten, als es seiner Anhiiufung im Blute entsprechen 
sollte, und genesende Azotemiker scheiden seiner mehr aus, 
als es das Vermindern des Stickstoffrestes im Blute erwarten 
liisst. Stickstoff, wie Wasser und Chloride, »sitzt», nach dem 
Ausdruck von Lichtwitz, in den Geweben und seine Menge 
kann wiihrend des Lebens nicht genau bestimmt werden. Non 
nenbruch hat auch gezeigt, dass bei Odemen nicht Hydremie, 
sondern, umgekehrt, Blutverdichtung méglich sei. Nach den 
Beobachtungen von Tannhiiuser, steigt bei Nephritikern die 
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Chloridenmenge in der Odemfliissigkeit bei Einfiihrung von 
NaCl ganz bedeutend, wiihrend ihre Menge im Blute sich 
kaum veriindert. Onohara behauptet sogar, dass die Wasser- 
und Cloridenmengen sich in Blut und Geweben in ganz ent- 
vegengesetzten Richtungen veriindern kénnen. Dafiir spricht 
auch die Méglichkeit der normalen Calziummengen im Blut 
der Rachitiker, bei denen Ca in den Geweben bedeutent her- 
abgesetzt ist. Im Cholesterin- und Harnsiiuregehalt gibt es 
auch keine Korrelation zwischen Blut und Geweben. Dieses 
alles wird leicht zu verstehen sein, wenn man sich besinnt, dass 
das Blut als Uberbringer zwischen Geweben und Exkretions- 
organen dient, dass es mit ausserordentlicher Energie seinen 
konstanten Bestand zu bewahren sucht und dass die von dem 
Organismus ausgeschiedenen Stoffe sich deshalb nicht im Blute, 
sondern in den Geweben verlegen. Ganz natiirlich also, dass 
die wissenschaftliche Forschung sich fortwiihrend bemiihte, 
den Bestand der Gewebe und des Umsatzes darin bei physio- 
logischen sowie bei pathologischen Umstiinden kennen zu ler- 
nen. In dieser Richtung gibt es eine ganze Reihe von Vor- 
schlien, welche jedoch durchaus nicht als ausschlaggebend 
zu betrachten sind. Die postmortale Untersuchung der Ge- 
webe kann man schon a priori als eine wenig brauchbare Me- 
thode betrachten, da sie von den Prozessen in den lebendigen 
Geweben keine Vorstellung gibt. Unbedeutende Resultate gibt 
auch die Methode der parallelen Untersuchung der einzelnen 
Klemente des Umsatzes im Blute und in den verschiedenen 
Fliissigkeiten des Organismus (Transsudate, Exsudate), ebenso 
wie die Untersuchung der chemischen Veriinderungen im Blute 
und in den Exkreten des Organismus. Das beinahe einzige 
Organ, das schon wiihrend des Lebens der unmittelbaren bio- 
chemischen Untersuchung zugiinglich ist, ist die Haut, aber 
auch hier kann die Methode der Biopsie, wegen der damit 
verbundenen Traumatisierung, kaum weite praktische Anwen- 
dung finden. Dieses gilt auch der von Urbach vorgeschlage- 
nen Methode; seine Methodik ist folgende: mit einem kreisen- 
den Kromayer'schen Stampapparat von 1 em. im Durchmesser 
(ohne Lokalaniisthesie, da diese den Bestand der Haut veriin- 
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dern kann) wird im Laufe einiger Sekunden ein rundes Stiick 
chen Haut — von einer bestimmten Grosse, 120—160 mg im 
Gewicht — ausgeschnitten. Mit einer Schere wird das Stiickchen 
von dem Unterhautgewebe getrennt und auf die Wunde wer 
den unter lokaler Chloretilaniisthesie zwei Niihte oder Knoépfe 
auferlegt. Die ausgeschnittene Hautscheibe enthiilt meistens 
kein Blut. Bei aseptischer Behandlung heilt die Wunde im 
mer per primam. Die Hautscheibe wird, nachdem sie im 
hydrawlischen Buchnerschen Press zerdriickt worden, einer 
biochemischen Untersuchung unterworfen. Weit anerkannt 
ist jetzt das von Giinsslen vorgeschlagene Verfahren. Der 
Autor leet an die Haut, am Oftesten an der Hiifte, ein 
Kantaridinpflaster 2 cm* gross an, nimmt es beim gesunden 
Menschen nach ungefiihr 12 Stunden ab und untersucht bio 
chemisch die Flissigkeit der Blase. Giinsslen meint, dass er 
bei solchen Umstiinden mit einer nur »unbedeutend veriinder 
ten ‘Gewebefliissigkeit’, die man auf keine andere Weise er 
halten kann» zu tun hat. Mittels dieser Methodik sind sehr 
viele Arbeiten durchgefiihrt und Versuche eine ganze Reihe 
Fragen von biologischen Charakter aufzukliiren gemacht 
worden (Umber, Rosenberg, Adler, Laroussky, Giinsslen, Wohl 
gemut u. Scherk, Gubergritz u. a.). Urbach meint, es sei 
nicht richtig den Gehalt der Pflasterblase »Gewebeflissig¢keit 
zu nennen, da ihr Bestand mit demjenigen der nach seiner 
hier von uns beschriebenen Methode erhaltenen Fliissigkeit 
nicht iibereinstimmt. Seiner Meinung nach, kann man als 
»Gewebefliissigkeit» nur diejenige Fliissigkeit betrachten, die 
ihrem chemischen Bestande nach, dem, was wir bei unmit- 
telbarer Untersuchung der Gewebe erhalten, gleicht oder 
naheliegt. Solche Forderung kann man kaum als richtig be 
trachten. Ihr entspricht nicht auch das von Urbach selbst 
vorgeschlagene Verfahren, da die durch Zermalmen der Ge 
webe erhaltene Fliissigkeit gewiss nicht den Bestand, den sie 
im normalen Gewebe hat, haben wird, und es ist auch grund 
los zu verlangen, dass die die Zellen umspiilende und sich 
sogar darin befindende Fliissigkeit denselben chemischen Be 
stand, wie die Zellen selbst, haben sollte. Jedoch da diese 
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Gewebelymphe das: innere Milieu, in dem die Zellen leben, 
darstellt (die Kapillaren schliessen nicht unmittelbar an die 
Zellen an und zwischen ihnen und den Zellen ist immer die 
Gewebefliissigkeit», durch die, wahrscheinlich, der ganze Um- 
satz zwischen Blut und Geweben geschieht), so kann sie, bei 
sorefiiltiger Untersuchung ihres chemiophysischen Zustandes, 
uns eine viel niihere Vorstellung von dem Leben und der Ar- 
beit der Zellen geben, als diejenige, die wir durch Blutanalyse 
erhalten und als die, die wir tiberhaupt jetzt haben kénnen. 
Obgleich wir Urbachs Erwiigungen nicht annehmen kénnen, 
miissen wir jedoch gestehen, dass das von Giinsslen vorge- 
schlagene Verfahren zweifellos sehr grosse Miingel hat. Der 
wichtigste besteht darin, dass die durch das Pflaster erhaltene 
Fliissigkeit zweifellos einen scharf entziindlichen Charakter hat. 
Dieses beweisen die in ihr vorhandenen grossen Kiweissmengen, 
grosse Zahl von weissen Blutkérperchen (im Mikroskop sehen 
wir oft, dass sie das ganze Gesichtsfeld einnehmen) und her- 
abgesetztes Ph. Prof. N. D. Stragesko meint sogar, dass »die 
Blasenfliissigkeit genau den chemischen Bestand der Exsudate 
wiederholt und dass man sie deshalb zum Studium der nor- 
malen biologischen Prozesse in den Geweben nicht ausnutzen 
kann». Kin recht bedeutender Mangel der Methode ist die 
Unmoéglichkeit Kantaridin im Stadium des Praeédems, bei In- 
toxikationen und anderen (infektiésen) Erkrankungen auszu- 
nutzen, da er eine reizende Wirkung auf die Nieren, beson- 
ders bei konstitutionell minderwertigen Kindern, ausiibt. Aus- 
serdem droht die Méglichkeit des Durchdringens des Kantari- 
dins in die Blase, — wenn auch in unbedeutenden Mengen, 
den chemischen Bestand der Blasenfliissigkeit zu veriindern. 
Auf alle diese Schwierigkeiten stiessen wir, als wir eine ganze 
Reihe von Arbeiten iiber den Bestand der »Gewebefliissigkeit» 
in physiologischen und pathologischen Zustiinden bei Kindern 
vornahmen. Um uns in diesen Schwierigkeiten zu helfen, be- 
schlossen wir einen gewohnlichen Schrépfkopf auszunutzen. 
Und wirklich erwies es sich, dass wenn man den angesaugten 
Schrépf etwas liinger als es gewohnlich iiblich ist, am Leibe 
des Kindes haften liisst, so erzeugt es das Hervortreten von 
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Fliissigkeit (unter dem Schrépfkopfe) oder das Entstehen von 
Bliischen, die von einer durchsichtigen, mehr, als alle bisher 
erhaltenen, der »Gewebefliissigkeit» gleichenden Fliissigkeit 
angefillt sind. Die von uns zum angegebenen Zwecke ange 
wandte, iiusserst einfache Technik ist folgende: Das Manipu- 
lationsfeld (gewohnlich der Interskapularraum oder die Gegend 
unter angula skapulae) wird mit Spiritus desinfiziert. Der 
Schrépfkopf muss absolut rein und trocken sein. Er wird auf 
gewohnliche Weise auf Spiritus oder Ather angesetzt. Das 
wichtigste dabei ist, er soll gut ansaugen. Am Schrépfe und 
auf dem Manipulationsfeld miissen keine Spuren von Russ, 
der den chemischen Bestand der Blasenfliissigkeit veriindern 
kann, sein. In 1 '/2—2 Stunden, nachdem der Schrépfkopf 
angesetzt, sammelt sich darunter die Fliissigkeit an, stellen 
weise erhebt sich die Epidermis und es bildet sich eine mit 
durchsichtiger Fliissigkeit angefiillte Blase; diese Fliissigkeit 
kann man nachdem. der Schrépfkopf abeenommen ist, mit einer 
sterilen Nadel oder mit einer Spritze aufnehmen. Um die 
Moglichkeit von anderwiirtigen Beimischungen in der Fliissig 
keit auszuschliessen, kann man Biers Apparat ausnutzen. In 
der letzten Zeit haben wir zu demselben Zwecke einen friiher 
von uns konstruierten und uns zur Bestimmung der Wider 
standfiihigkeit der Kapillaren dienenden Apparat angewandt. 
Dieser Apparat besteht im Grunde auch aus einem Schrépf 
kopf, welcher von einer Seite mit einem Vakuometer, von der 
anderen mit einer aussagenden Luftpumpe vereinigt ist. Er 
gibt die Méglichkeit zu bestimmen, bei welchem negativen 
Drucke die »Gewebefliissigkeit» in jedem einzelnen Falle zu 
bekommen ist. Die Resultate dieser Beobachtungen werden 
separat verdffentlicht werden. Als wir, nachdem die Arbeit 
schon beendet war, die Literatur sorgfiiltig studierten, erfuhren 
wir mit grossem Interesse, dass ©. Miiller bei seinen Pro 
ben, die Durchliissigkeit der Kapillaren zu untersuchen auch 
den Schrépfkopf ausnutzen wollte, dass aber seine Versuche 
misslangen, und Fliissigkeit nicht erhalten wurde. Demzufolge 
betrachtet auch er Giinsslens Verfahren als das einzig zweck 
miissige. Mann muss denken, dass das Misslingen in Miillers 
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Versuchen durch den Unterschied zwischen der Haut der Er- 
wachsenen und derjenigen der Kinder zu erkliiren sei; denn 
auch bei diesen letzteren ist die zum Erhalten der Fliissigkeit 
notwendige Zeit desto kiirzer, je jiinger das Kind, d. h. je 
zarter seine Haut ist. Ausserdem hiingt diese Zeitdauer auch 
von anderen Umstiinden, darunter von der Konstitution ab. 

Wir haben Versuche zur genauen Bestimmung dieses Zeit- 
abschnittes (»Blasenzeit» nach Giinsslen) bei verschiedenen 
Kindern unter verschiedenen Umstiinden angestellt. Die Re- 
sultate dieser Versuche werden wir in einer anderen Arbeit 
niederlegen, aber schon jetzt kénnen wir sagen, dass bei Kindern 
mit exsudativer Diathese diese Zeit iiusserst kurz ist (zwischen 
20 und 30 Minuten). Um den Unterschied im Charakter der 
beiden »Gewebefliissigkeiten» (der nach unserem Verfahren 
und der nach Giinsslens Methode erhaltenen) zu priifen, haben 
wir eine Reihe paralleler Beobachtungen an normalen Kin- 
dern verschiedenen Alters durechgefiihrt. In 40 Fiillen haben 
wir bei denselben Kindern den Blutbestand und den chemischen 
Bestand der nach beiden Methoden erhaltenen Fliissigkeiten 
untersucht. Die Resultate dieser Beobachtungen gibt folgende 


Tabelle : 
Chemischer Bestand der normalen »Gewebefliissigkeit» 
und die Leukozytenzahl darin 
Blut Schroépf Pflaster 
Kiweiss ... 6,6 °/o0 16,5—33 °/oo 
Zucker . ‘ 0,082 0,072 0,074 
500—620 mg % 720—740 mg % 725—740 mg ” 
Ca... . «| 6,0-—8,4 mg % 7,0—8,0 mg % 
20—22 mg % 13,0—14,2 mg % 3,0—13,6 mg % 
Harnsiiure 5,0 mg 4,8—5,0 — 
Katalase . . . 10 Einheiten 1,19 Einheiten 1,21 Kinheiten 
Lypase .... 13,2 1,61 1,55 
Amylase ... 2,0—4,0 1,0—6,0 
Leukozytenzahl —_ einzelne Leukozyten das ganze Gesichts 


im Gesichtsfeld |feld mit Leukozyten 
bestreut 


336 FINKELSTEIN, MERSON UND GOLKWER 


Der chemischen Analyse haben wir nicht alle Bestandteile 
dieser Fliissigkeiten unterworfen, aber auch die hier angefiihr 
ten zeigen, wie es scheint, in geniigendem Masse den Unter 
schied im Charakter der beiden Arten der »Gewebelymphe 

von denen die eine durch das Pflaster, die andere durch 
den Schrépf erhalten ist, und geben die Méglichkeit die 
Vorteile des zweiten Verfahrens klarzumachen. Der Haupt 
mangel der mittels des Kantoridinpflasters erhaltenen Fliissig 
keit ist ihr entziindlicher Charakter. Diese Entziindungser 
scheinungen sind in der durch den Schrépfkopf erhaltenen 
Fliissigkeit gar nicht zu beobachten. Die Eiweissmenge iiber 
trifft nur unbedeutend diejenige in Transsudaten; wir haben 
beinahe keine weisse Blutkérperchen in Microscopo, Ph ist 
bedeutend héher als in der Pflasterfliissigkeit und gleicht bei 
nahe demjenigen im Blute. Man muss jedoch sagen, dass 
beide Verfahren beinahe gleiche Mengen von EKlektrolyten und 
Fermenten, die in Gewebefliissigkeit tibergehen, geben; durch 
beide Methoden erhalten wir erhédhte Mengen von Chloriden 
und verminderte von Ca und K und besonders von Fermen 
ten im Vergleich zu denjenigen im Blute. Solcher Bestand ist 
gewiss nur fiir die »Gewebelymphe» der Haut und des Unter 
hautgewebes charakteristisch, und man kann sicher sein, dass 
die Lymphe anderer Organe (Knochen, Leber, Milz) einen ganz 
anderen Bestand haben wiirde. Leider sind diese Fliissi¢ 
keiten, was den menschlichen Organismus anbetrifft, unserer 
Untersuchung noch nicht zugiinglich. Also haben wir, ebenso 
wie Prof. Stragesko und andere Autoren, das Recht die Pflas- 
terfliissigkeit, als Exsudat zu betrachten, wiihrend die mit dem 
Schrépfkopfe erhaltene Fliissigkeit, ihrem Charakter nach, den 
Transsudaten sehr nahe liegt. Dieses war auch zu erwarten, 
da die zum Erhalten der Fliissigkeit angewandten Methoden 
verschieden sind; Kantaridin wirkt reizend und ruft Entziin- 
dung hervor, wiihrend der Schrépfképf nur mechanisch wirkt, 
indem er den Druck auf die Hautkapillaren vermindert. Wenn, 
wie es jetzt alleemein angenommen ist, die Hauptrolle im Ent- 
stehen der Odeme der Unterschied zwischen dem onkotischen 
Druck einerseits und dem hydrostatischen anderseits (diesseits 
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und jenseits der Gefiisse) spielt, so ist dieser Unterschied auch 
im gegebenen Falle vorhanden. Beim Zusammenpressen der 
Gefiisse an den Extremitiiten oder bei Herzschwiiche steigt der 
hydrostatische Druck in den Gefissen absolut, beim Schrépf- 
ansetzen steigt dieser Druck nur relativ, da sich der Gegen- 
druck der Gewebe von aussen vermindert, und demzufolge 
entsteht ein lokales Odem. Wir geben uns natiirlich Rechen- 
schaft, dass die Odemfliissigkeit der normalen Lymphe nicht 
gleicht, jedoch liegt sie ihr viel niher als eine Entziindungs- 
fliissigkeit, —- solche wie diejenige, die wir mittels des Pflas- 
ters erhalten. Dieses bestiitigen auch die obenerwiihnten Ana- 
lysen, und es ist selbstverstiindlich, da die normale Lymphe 
auch ein Transsudat ist. In dieser Moéglichkeit eine Fliissig- 
keit die ihrem Bestande nach, mehr als jede andere (wenig- 
stens als all diejenigen, die wir heutzutage erhalten kénnen), 
der normalen Gewebelymphe gleicht, ersehen wir den Haupt- 
vorteil unserer Methode. Sie hat auch noch manche andere 
Vorziige: man kann sie bei Praeédemen, bei krankhaften Zu- 
stiinden, die mit Nierenerkrankungen bedrohen, und sogar bei 
Nierenerkrankungen selbst anwenden; unser Verfahren schliesst 
die Méglichkeit von anderwiirtigen Beimischungen zu der Bla- 
senfliissigkeit aus, die Fliissigkeit selbst wird nicht in 12—24, 
sondern in 1 '/2—2 Stunden und sogar noch schneller erhal 
ten. Die genaue Bestimmung des Druckes, bei dem die Fliis 
sigkeit zu erhalten ist, gibt noch eine Méglichkeit den Zu 
stand der Gewebe zu charakterisieren. 

All dieses berechtigt uns diese Methode zur weiteren 


Nachpriifung vorzuschlagen. 


FROM THE STOCKHOLM HOSPITAL FOR INFECTIOUS DISEASES 
PREVIOUS CHIEF: PROFESSOR ADOLF LICHTENSTEIN. 


Scarlet fever and Diphtheria in Tonsillectomized Children. 
By 


ULF NORDWALL, Med. lic. 


The great increase in the number of tonsillectomies during 
the last two decades and the relatively long period which has 
passed since this operation really became popular have made 
possible numerous investigations of large series of cases in 
which the effect and usefulness of the operation has been 
studied and statistically illustrated. The most extensive papers 
on this important question have come from the U.S.A. which 
is not surprising as there is probably no other place where 
mass tonsillectomy has been practiced to such an extent. 
According to the figures given by Kaiser, the author of 
Children’s Tonsils In or Out», 50% of all the older children 
in the large American cities have had their tonsils removed. 
In a number of diseases it has been possible to obtain a 
conception of whether tonsillectomized persons become infected 
more or less easily than non-tonsillectomized and whether the 
course of the illness is more or less benign. In an examina- 
tion of 2200 children, tonsillectomized between 4 and 7 years 
of age, and observed over a period of 10 years, Kaiser found 
that the susceptibility to the following conditions was de- 
creased: Colds, angina, enlarged cervical lymph-nodes, otitis 
media, rheumatic fever, nephritis, tooth infections, and to a 
slight extent scarlet fever and diphtheria. There was very little 
or no favorable effect on the susceptibility to chorea (there 


were fewer cardiac complications however), measles, laryngitis, 
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tuberculosis and malnutrition. On the other hand it was 
possible to show that there was an increase in susceptibility 
to bronchitis, pneumonia and sinusitis. As controls he had 
used 2200 children in the same age group where tonsillectomy 
had been advised but for some reason or other had not yet 
taken place. 

The present paper is concerned with the relation of scar- 
let fever and diphteria in tonsillectomized and non-tonsillec- 
tomized children, especially in regard to the course and fre- 
quency of complications. The basis of this investigation is 
the scarlet fever and diphtheria material in the Stockholm 
Hospital for Infectious Diseases in the 6 years from February 
1927 to March 1933. The investigation was .planned in 1927 
by Professor Licurrnstkin who was at that time Chief of the 
Hospital and I wish to express to him my sincere thanks for 
the suggestion to do this work and for allowing me to use the 
material. 


Scarlet fever. 


Although the question of susceptibility to scarlet fever in 
tonsillectomized and non-tonsillectomized individuals is outside 
the field of this paper, I shall however mention the reports 
in the literature because of their great interest in this con- 
nection. Braprorp studied 600 cases of scarlet fever and 
found that the number with their tonsils out was very little 
less (the difference was not statistically proven) than a »nor- 
mal figure» for the frequency in tonsillectomized individuals 
‘aleulated on a large and similar population group. Dovuus 
vame to the same conclusion after a study of 193 scarlet fever 
patients. In the investigation mentioned above Kaiser found 
3.3 % scarlet fever cases among the tonsillectomized and 4.6 % 
among the controls, which is not a significant difference. 
SraMBERGER followed 100 tonsillectomized cases for 1, 2 and 
3 years and could not observe any difference in their suscep- 
tibility to scarlet fever. A number of other authors are in 
clined to believe in tonsillectomy as a prophylactic against 
scarlet fever (BerBericu and Jorpanorr, NAKAJIMA, 
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Hormann). Their statistics are however small and not very 
illuminating. When the results are summed up there is no 
doubt that the greatest attention must be paid to the investi 
gations of Braprorp, Doutt and Kaiser as they involve lar 
ger series of cases and are statistically the most valuable. They 
show that tonsillectomized individuals present a diminished, 
but not statistically established, susceptibility to scarlet fever. 

The question of whether there is a difference in the 
severity of scarlet fever in tonsillectomized and non-tonsillecto 
mized individuals in regard to the acuteness of onset and the 
frequency and character of the complications has also been 
discussed by a number of authors. Braprorp has published 
the largest investigation covering 533 children with scarlet 
fever of which 107 had had their tonsils out and the others 
served as controls. A certain degree of subjectivity must 
naturally influence the decision as to the severity of the ill 
ness. He divides them into mild, moderately severe and severe 
cases. The figures for the two groups correspond rather well 


and show no effect from previous tonsillectomy. ‘This author 


Table 1. 


With tonsils Without tonsils 


Number % Number 
Number developing complications. . . . . 200 46.9 17 13.9 
Abscess (paronychia ete.) ........ 22 5.1 3.7 
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comes to the same conclusion with regard to the frequency 
of complication in the two groups. The above is a copy of 
his table for the different complications (Table 1). 

Braprorp has also investigated the occurrence of hemo- 
lytic streptococci in the throat up to 30 days after the ap- 
pearance of the rash in 87 cases without tonsils and 290 
controls and he could find no obvious difference in the two 
groups. 

Hormann found that the course of scarlet fever was in no 
way milder in tonsillectomized individuals. Among 54 children 
without tonsils, complications occurred relatively oftener than 
among the 1264 controls; this was especially true of otitis 
and the combination of otitis plus nephritis. The otitis cases 
were also more severe as is shown by the higher frequency 
of mastoiditis. The distribution of the complications is shown 


in his table which follows: 


Table 2. 


Tonsillectomized Non-tonsillectomized 


Number “0 Number % 
Nummer of 54 1264 
Simple otitis 7 13 130 10.4 
Otitis and nephritis ....... 3 5.5 1] 1.1 
Mastoiditis (op.) ........-. 2 3.7 17 1.3 
Simple nephritis. ........ ] 1.8 50 3.9 
Measles as complication . ... . 0 42 3.3 
Diphtheria as complication . . . . 4 7.3 68 5.3 


A statistical calculation shows however that neither these 
figures nor Braprorp’s prove that tonsillectomy has altered 
the situation. 

Some authors have however concluded from their investiga- 
tions that an earlier performed tonsillectomy provides a cer- 
tain protection against severe scarlet fever and its complica- 
tions. Kaiser considers that the complications are fewer in 


tonsillectomized individuals but he gives no figures. Zikowsky 
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has studied these questions on 1013 scarlet fever patients, 23 
of whom had had their tonsils out. He decided that the scarlet 
fever was less severe among the latter although malignant 
vases could occur. Pharyngeal changes in the acute stage are 
rather similar in the two groups. With regard to the com- 
plications he points out that repeated attacks of angina and 
nephritis corresponding to the symptom complex in Pospt- 
scHILL'’s »zweite Krankheit» scarcely ever occur. His pre 
\ sentation shows that only the scarlet fever heart, scarlet fever 
rheumatism, adenitis and otitis occur among the tonsillecto 
mized in connection with acute rhinopharyngitis. BuLiowa 
deals with a series of 154 scarlet fever patients (including 
adults) of whom 16 had had their tonsils out. He could 
show that the primary onset was milder in the latter and 
that the tonsillectomy was an important prophylactic measure 
against a number of scarlet fever complications, especially those 
which originate in the pharynx. In this connection Piacr’s 
paper should be mentioned. He considers that the scarlet 
fever throat in the tonsillectomized is almost constantly less 
affected and he points out that in patients with only one 
tonsil out, the inflammatory changes were localized around 
the remaining tonsil. He has removed the tonsils of 122 
patients during the course of scarlet fever even during the first 
few days and he believes that this procedure diminished the 
risk of complications and shortened the contagious period. In 
spite of the statement of the author that the procedure is no 
more dangerous than usual, the method seems to be too heroic 
to tempt any followers. 

One point which is not sufficiently considered by most 
authors, but which is naturally of importance, is whether the 
operation involved a complete extirpation of the tonsils or 
whether remnants of tonsillar tissue still remain. Among 
1000 tonsillectomies in 381 of which some remnants remained, 
Katser studied the susceptibility to a number of diseases and 
found on the whole very small differences. Among other 

things, diphtheria seemed to be inconsiderably more common 
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when the operation had not been complete while the reverse 
was true of scarlet fever. 

As this review of the literature shows, opinions differ as 
to the effect of a previous tonsillectomy on the primary onset 
and the frequency of complications with scarlet fever. 

I shall now pass on to an account of the investigation 
which has been carried out on the scarlet fever material of 
the Stockholm Hospital for Infectious Diseases. Over the 
period of 6 years during which the material was collected, 
2825 patients have come to the hospital with scarlet fever. Of 
these 104 can be considered as definitely without tonsils. A 
further 94 stated that they had had their tonsils out but they 
have not been included in the investigation because either 
the tonsillectomy could not be verified or the appearance of 
the pharynx was not convincing. Some cases have been in 
cluded, although the operator could not be consulted, when 
the examination of the pharynx, as described in the case 
record, has shown definitely and clearly that the patient had 
undergone tonsillectomy. 

Thus between 3.7% and 7% of all the scarlet fever cases 
had had their tonsils extirpated. 

Cases with rather insignificant tonsillar remnants have 
been found, and included in a special column (Table 5). 

The control cases are 3 times as numerous as the ton- 
sillectomized cases. In view of the very irregular distribution 
of the scarlet fever cases throughout the year and the difference 
in character in the different epidemics, the control cases which 
have been selected correspond as well as possible. Kach month 
has been divided into three parts and from the beginning of 
each period there have been taken indiscriminately 3 times as 
many cases of about the same age as the tonsillectomized 
patients within the same period. Sometimes cases have been 
taken from the next period but on the whole they have 
corresponded in time and in other external factors with regard 
to the occurrence of scarlet fever. The following table gives 
the age group. 


23--34245. Acta padiatrica, Vol. XV. 
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Table 3. 


Searlet fever. 


\ge ‘Tonsillectomized Non-tonsillectomized 
6 years 12 37 
6—10 63 186 
1] 15 18 16 
16—20 6 26 
21—25 ld 
25 l 2 
104 312 


An attempt has been made to obtain a conception of 
the degree of severity of the scarlet fever by an estimation of the 


uppearance of the eruption and of the angina which have been 


graded as +, or +++. In the case of the throat, + signi 
tied mili redness, ++ moderate redness and possibly minor 


degrees of coating, and +++ marked redness with possible 
coating and peritonsillar edema. In the case of the rash, 
signified a pale, not very wide spread eruption, a moder 
ately extensive eruption, and + a universal or a markedly 
extensive eruption. In view of the fact that a number of 
doctors have made the entries in the case records and used 
different descriptive terms and in view of the unavoidable 
subjective factor, these figures must be regarded with re 
servation. 


Table 4. 


Scarlet fever Angina. 


Tonsillectomized cases. . 8 


Non-tonsillectomized cases . . . 29 9.3 % 85 
Scarlet fever Exanthema. 


Tonsillectomized cases. . . 235 


Non-tonsillectomized cases 
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; 

23,1 % 72 = 69.2 % 
22.1% 52 = 50% 29 = 27.9 % 
CE .. . 66= 21.2% 122= 391% 124 = 39.7 
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There seem to have been no great differences. The 
highest percentage of severe cases of angina occurred among 
the tonsillectomized while the most marked erruptions pre- 
dominate in the other group. All the differences lie however 
within the limit of the standard error’ and if one dare draw 
any conclusion it would be that tonsillectomy has not altered 
the severity of the onset as judged by the angina and the eruption. 

Table 5 shows the different complications which occurred 
in the scarlet fever patients with and without tonsils. The patients 
with several complications have been placed in groups with 1, 
2 and up to 5 complications. Bilateral otitis has been con- 
sidered as 2 complications as has bilateral mastoiditis. In 
this way it is possible to obtain a conception of the groups 
of cases which were particularly serious. Some of the cases 
require further discussion. It is perhaps not correct to count 
recurrences as complications. LicnrEensrrern does not do so, 
particularly on account of the good results obtained with the 
serum treatment of recurrences, which is not the case with 
actual complications. In this investigation however it seems 
practical to include recurrences. Under the heading cervical 
lymphadenitis only those cases have been included where the 
affection has been a more or less independent symptom. Thus 
no eases of acute enlargement in connection with the primary 
angina were included, and no cases where there was a simul- 
taneous otitis, sinusitis or other affection in the area drained 
by these nodes. The nodes were not listed as a complication 
unless the temperature was definitely affected and enlargement 
or tenderness of the nodes was mentioned in the record. The 
cases of phlegmonous angina which have been ineluded oc- 
curred during the later course of the disease. Under the 
heading »synovitis» there are naturally no cases of serum 
sickness with joint symptoms. Under »scarlet fever heart» 


(Scharlachherz) are listed all cases with changes in the heart 
' The formula for calculating the standard error was 


% of A) (100 % of A . % of B) 100—% of B 
A B 
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The complications of Scarlet fever. 


ULF 


Table 3. 
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Tonsillectomized cases 


Total 
extirpation 


Tonsillar 
remnants 


Non-tonsill 
ectomized 


CUSES 


With complications . 
Without complications 
Cases with 1 complication 


2 complications 


3 


Cervical lymphadenitis 


Simple otitis media 


Unilateral suppurative otitis 


media 


Bilateral suppurative otitis 


media . 


Unilateral mastoiditis . 


Bilateral 
Sinusitis 


Phlegmonous angina 


Bronchitis, pneumonia 


Nephritis 
Synovitis 

Searlet fever heart 
Recurrence . 


Deaths 


No. % 
85 
12 19.4 
13 50.6 
26 30.6 
y 10.6 
6 
l 1.2 
0 0 
18 21.2 
1.2 
10 11.8 
5 
2 2.4 
0 0 
6 
l 1.2 
3 3.5 
2 2.4 
4.7 
l 
0 0 
8 


No. % 
1% 

9 17.4 
10 92.6 
26.3 
5.3 
2 10.5 
5.3 
0 0 
| 21.1 
0 0 
3 15.8 
1 
0 0 
15.8 
0 0 
0 0 
l 
0 0 
0 0 
0 0 
3 15.8 


26 


No. 
No. % 
No. of Cases. 104 
$1 95 | 30.4 
10 | 96] 31 0.9 
8 | 7.7 10 3.2 
2!) 19 3) 
5 0.0 3 l 
| 22 /21.2|) 66 | 21.2 
6 | 5.8 18 
3 | 2.9 2.4 
0 0 0.3 
| 3 | 2.9 7| 2.2 
3 2.9 13 
3.9 9 2.9 
én 0 0 0 
— ll 106 26 5 
0 0 0 0 0:0 | 0 
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sounds, frequency or rhythm — the symptoms which are de- 
scribed as typical of cardiac affection pertaining to this name. 
Endocarditis has not occurred except with sepsis and has 
therefore not been considered separately. 

The table shows that the percentage of complications is 
just about equal in the groups with total and with partial 
extirpation of the tonsils. On the whole there is also a good 
agreement for different complications. In view of KaissEr’s 
investigation of the significance of tonsillar remnants and the 
obviously small differences which the present material shows, 
it should be justifiable to use the figures from all tonsill- 
ectomized cases for comparison with figures from cases which 
have not been operated upon. 

Such a procedure shows that only small differences are 
found both in regard to the frequency of complications as 
well as the behavior of the individual and multiple complica- 
tions. <A statistical study of the figures shows that all the 
differences can be accidental. The tonsillectomized cases pre- 
dominate somewhat both in regard to the number with com- 
plications and in regard to the multiplicity of complications. 

The greatest difference is between the number of cases 
of sinusitis in the two groups. This difference, indicating 
that a previous tonsillectomy does not have a favorable effect, 
is not statistically significant but it lies close to the borderline. 
This is in accordance with what Kaiser has found, i.e. that 
sinusitis, as well as bronchitis and pneumonia, occurs oftener 
in tonsillectomized than in non-tonsillectomized patients. 

This investigation shows that a previous tonsillectomy has 
uo effect on the occurrence of complications tn scarlet fever except 
perhaps tn the case of sinusitis. 

The presence of hemolytic streptococci in the throat at 
the time of discharge has also been the subject of study. Up 
to 1932 the uncomplicated cases of scarlet fever were kept in 
hospital for 6 to 7 weeks. During 1932 and ever since, the 
period has been 4 to 5 weeks. Before the patient is sent to 
a children’s home or similar institution, he has always spent 


at least 8 weeks in hospital. Complicated cases have naturally 


| 
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been kept in the hospital for a much longer time. The samples 
of the throat 
been spread out on blood agar plates. 


have been taken with a platinum loop and 
Only one such test is 
taken and therefore these figures may be considered as mini 
mal. The 
between the two groups that 


94 of the tonsillectomized and 296 of the con 


final figures however show such large differences 
it seems quite justifiable to 
report them. 


trol cases were examined. 


Table 6. 


Non tonsill 


Tonsillectomized cases ectomized 


Cases 
Total Tonsillar om 
Potal 
extirpation remnants 
No 
No. % No. % No 
Hemolytic streptococci in 4 26 | 412/33 35.1) 183 61.8 
the throat at the time of ‘ 
66.2 0 | 58.8 | ¢ 64.4 3 | 38 
77 17 206 
The differences between the figures for the non-tonsill 


ectomized and for both the complete and partially tonsill 


ectomized patients are all statistically significant. It seems 
as if those who still have their tonsils oftener have hemolytic 
streptococci in their throats at the time of discharge than do 
the tonsillectomized patients. The patients with remnants of 
tonsils take a middle position. According to the investigation 
of Braprorp, there was no positive difference a month after 
that 


somewhat less often in the tonsilleetomized patients. As most 


scarlet fever except hemolytic streptococci were found 


of the tests in the present material were carried out after 


more than one month it seems as if the difference between 


the 
patients with tonsils carry hemolytic streptococed in the throat 


two groups does not appear until a later stage and then 


longer than those without tonsils. 
In order to obtain an answer to the question of whether 
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tonsillectomized patients are less contagious on discharge from 
hospital than are the patients with tonsils, an analysis of the 
return cases has been made. This term refers to the patients 
who are infected from others recently discharged from hospi 
tal. The time interval between discharge and the onset of 
infection has been set at 14 days. This period was used by 
LicHTENSTEIN in a study of an earlier series of return cases 
in the Stockholm Hospital for Infectious Diseases. 

50 return cases have occurred during the period of this 
study. Three of these were caused by discharged tonsillect 
omized individuals, none of whom had had searlet fever com 
plications. This is an important point because LicnuTENsTEIN 
has shown that return cases are infected oftener by cases 
which have had complications. 6% of return cases were thus 
due to tonsilleectomized patients. This figure is within the 
limits of the frequency of the occurrence of tonsillectomized 
individuals among scarlet fever patients in the Hospital for 
Infectious Diseases (3.7 %—7 %) and tndicates that the length of 
the contagious period is not influenced by a previous tonsillectomy. 


Diphtheria. 


The susceptibility of tonsillectomized children to diph 
theria has been the subject of several statistical papers. Among 
224 children with diphtheria, Doun1, found only 2 with their 
tonsils out. A caleulation on a similar large series of children 
shows that one should expect to find at least 26 without ton 
sils, if tonsillectomy does not affect the susceptibility. Dou..'s 
investigation thus shows that tonsillectomized children are 
considerably less susceptible than others. Braprorp has made 
a similar study of 144 cases of diphtheria and has found that 
only 6 instead of an expected 25.7 had had their tonsils out. 
In Brown's series of 4164 cases of diphtheria, only 6 had 
had a tonsillectomy and 4 of these still had tonsillar rem 
nants. The other two had had complete extirpation of the 
tonsils but diphtheria bacilli had not been demonstrated. Thus 
practically speaking, there was not a single case of proven 
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diphtheria after total tonsillectomy. No figure is given as to 
the »normal frequency» of tonsillectomized persons. In an 
investigation on 2200 tonsillectomized children Kaiser has 
however arrived at a different conception. He found that 
1.3% of those with their tonsils removed and 1.9 % of the 
control cases caught diphtheria. There was thus a small non 
statistically calculated difference. Scuick and Torrrr cite a 
number of authors who consider tonsillectomy a good protec 
tion against diphtheria. 

No investigation has been made of the susceptibility to 
diphtheria in the Stockholm material. Such an analysis is 
very difficult. There have however been 1781 cases of diph 
theria in the Stockholm Hospital for Infectious Diseases during 
the 6 years which this study covers. Of the 1781 perhaps 
110 had had their tonsils out. Only 71 of these, where it is 
positively established that tonsillectomy had been done, are 
included in the statistics. The same rules were followed in 
this procedure as with the scarlet fever cases. The percentage 
of tonsillectomized patients among the diphtheria cases lies 
somewhere between 4 and 6.2 while the corresponding figure 
for scarlet fever cases was 3.7%—7%. The difference is not 
very large which indicates that the susceptibility to diphtheria 
umong individuals without tonsils has not been very much 
decreased. 

As far as I could discover there are no comprehensive 
studies as to the course of diphtheria in tonsillectomized 
persons. Among Braprorp's 144 cases, 6 had had their ton 
sils removed. In these 6 persons the diphtheria was described 
us mild» in one case, as »moderately severe» in two cases, 
as -severe> in two cases and one case is not reported. 52 
had complications and 25 died, which shows a virulence much 
higher than that seen in the diphtheria epidemics in this 
country. Soro states that diphtheria is much milder in patients 
who have had their tonsils out. 

In the Stockholm Hospital for Infectious Diseases the 


severity of pharyngeal diphtheria has been graded as follows 
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I. Mild reddening with or without small membranes on 
the tonsils. 

Il. More extensive membranes but localized exclusively 
to the tonsils. These two groups comprise the benign cases 
of diphtheria. 

If. Membranes extending out beyond the tonsils but 
not covering large areas of the pharyngeal mucous membrane. 
Some of the following signs of virulence are present: Disco 
lored membranes, diphtherial fetor, peritonsillar edema, cer 
vical periglandular edema, albuminuria, tendency to bleeding 
and circulatory disturbances. 

[V. a. The signs of virulence and a considerably greater 
extension of the membranes. 

b. The most severe cases, with membranes covering large 
parts of the mouth and throat. 

Group IIL and [IV make up the cases of malignant diph 
theria. This grading has been used in the present investiga 
tion although it has sometimes been doubtful just how to 
group the tonsillectomized cases since the tonsils themselves 
form the basis of the grouping. The condition of the pha 
ryux was however quite easy to classify and the cases were 
vrouped according to the extent of the membranes aside from 
its location and according to the signs of virulence ete. 

The following table was drawn up in order to obtain a 
conception of the behavior of diphtheria among tonsillect 
omized persons. The cases with tonsillar remnants are not 
included. 

The table 7 shows that the membranes were situated in 
different places in the throat but chiefly on the posterior 
pillars and the tonsillar fossae. In cases with tonsillar rem 


nants the membranes were mostly found on these. 


It is of course understood that only cases where diph- 
theria bacilli were demonstrated are included. 

In the following table 8 the patients are grouped ac 
cording to age. The controls, which are three times as nu- 


merous as the tonsillectomized cases, were obtained in the 


same way as for the scarlet fever investigation. 


| 


The appearance of the throat in tonsillectomized individuals. 


Throat reddened 


Table 


Diphtheria. 


without membranes . 


Membranes on the lateral pillars . 


posterior pharyngeal wall 


pillars and the posterior pharyngeal wall 


palatine arches 


only on the tonsillar fossae 


6 yeurs 


6-— 10 
1] 
16— 20 
21—25 


The localization of the diphtheritic changes in the throat 
nose and larynx and the grading of the diphtheria are shown iu 
the following table 9. 


the tonsillar fossae and around 


Table 8. 


The Age of the Diphtheria Patients. 


all cases 


‘Tonsillectomized cases 


entered in a special column. 


The table is made up of 71 cases of diphtheria who had 
had previous tonsillectomies of which 6 had been incomplete 
In the comprehensive table these latter have been included 
with the complete tonsillectomies chiefly on account of the 
insignificant difference which Kaiser showed in his investiga 


tion on the significance of tonsillar remnants in a large series 


of cases. 


differences 


In any case they do not contribute to the large 


the figures in regard 
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The cases with tonsillar remnants are 


them 


Potal 27 


Non-tonsillectomized cases 


to the localization and 
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Comprehensive Table. 


(Cases with tonsillar remnants included). 


Tonsillectomized Non-tonsillect 
Cases omized cases 
Diphtheria localized in the pharynx ‘and 15.1% 80.7 % 
in a number of cases in the nose and 
larynx as well 
Diphtheria localized exclusively in’ the 54.9% 19.3 % 
nose and larynx 
Malignant pharyngeal diphtheria (Group 1.2 % 17.3 % 


HI and IV 


virulence of the diphtheria in the two groups. ‘They tend to 
behave as the non-tonsillectomized cases. 

The figures in the comprehensive table show distinctly (1) that 
in tonsillectomized diphtheria patients pharyngeal diphtherva is con 
stderably less frequent than tin non-tonsillectomized patients while 
the converse tis true of nasal diphtheria and (11) that according 
lo these statistics only the tonsillectomized patients with diph 
theria run a considerably greater risk of the disease becoming 
revulent. These differences are statistically significant. 

As far as the complications are concerned the diph 
theria patients, previously tonsillectomized, have also recovered 
from the infection more easily which is of course related to 
the usually milder type of diphtheria. Thus only | of the 
71 ~tonsillectomized cases has had a palatal paralysis while 
14 of the controls (of which there are three times as many) 
have had pareses of the palate and the muscles of accomoda 
tion and in one of these there was a paralysis of the eye 
muscles, the palate and the lee. 

Albuminuria, not counting that which occurs in the earl 
stage of the disease, has been found in four of the non-tonsill 
ectomized cases and in none of the tonsillectomized. 

With regard to circulatory insufficiency, cases have only) 
been included when the symptoms were obvious. ‘The number 
may seem to be very small but one must take into considera 


tion the very mild type of diphtheria in recent years in 
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Stockholm. There was no definite case of circulatory insuf- 
ficiency among the tonsillectomized patients while five of the 
non-tonsillectomized presented these symptoms. 

The one fatality among the cases studied occurred in a 


non-tonsillectomized patient. 


Summary and Conclusions. 


In the Stockholm Hospital for Infectious Diseases the 
scarlet fever and diphtheria cases over a six year period have 
been studied with reference to the course of these diseases in 
tonsillectomized patients. 104 cases of scarlet fever and 71 
cases of diphtheria all of whom had had previous tonsillect- 
omies were compared with a suitable series of controls consisting 
of 3 times as many patients. The resu/ts in regard to the 
scarlet fever cases are as follows: 

1. There probably exists no difference in regard to the 
severity of onset as estimated by the angina and 
eruption in tonsillectomized and non-tonsillectomized 
individuals. 

2. The number of cases with complications as well as 
the different complications occur on the whole in the 
same frequency in the two groups (No statistically 
determinable difference). 

3. Tonsillectomized patients cause just as many infections 
as do the non-tonsillectomized after they return to 
their homes, thus indicating that the contagiousness 
at the later stage of the disease is not dependent 
on the presence or absence of the tonsils. 

4. Hemolytic streptococci can be demonstrated later in 
the convalescent period in non-tonsillectomized than 
in tonsillectomized individuals. 

The results in regard to the diphtheria cases are as follows: 

1. Diphtheria of the pharynx is much more frequent 
among diphtheria patients with tonsils than among 
those who have had a tonsillectomy. Nasal diphtheria 


is common among the latter. 
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2. Malignant diphtheria occurs considerably oftener among 
non-tonsillectomized than among tonsillectomized 
patients. 

4. The frequency of complications is less among tonsill 


ectomized than among non-tonsillectomized patients. 
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Versuche iiber die Resistenz der C-Vitamine in der 
Milch gegen Pasteurisierung im Vakuum. 


Von 


Med. Dr. GERHARD RUNDBERG. 


Wegen ihrer grossen Bedeutung als allgemeines Lebens 
mittel und besonders als Nihrstoff fiir Kinder ist die Milch 
nach der Entdeckung des C-Vitamins durch Housr und Froéu- 
nicH im Jahre 1907 mehrfach quantitativen und qualitativen 
Untersuchungen in Bezug auf den C-Vitamin-Faktor unterzo- 
ven worden. Die Resultate, die von verschiedenen Seiten und 
in verschiedenen Hinsichten erhalten wurden, standen indes 
meistens im Widerspruch zueinander. 

Schon beziiglich der quantitativen Untersuchungen iiber 
den Gehalt der Normalmilch an C-Vitamin variieren die An 
gaben in recht weiten Grenzen. So halten gewisse Forscher, 
wie Cuick, Hume und Sketron, Barnes und Hume, ALFrep 
Hess, Uncer und Reyvurr, Browninea, Strerr 
und Gyérey u.a. die gewohnliche rohe Kuhmilch fiir C-Vita- 
min-arm und aus diesem Grunde fiir weniger wertvoll als 
antiskorbutisches Nahrungsmittel. Auch das Medical Research 
Council bezeichnet in seiner Monographie vom Jahre 1952 
iiber die Vitamine die Milch als eine schlechte Vitaminquelle. 
Cuick, Hume und Sketron sowie Barnes und Hume sind z. B. 
der Ansicht, dass die antiskorbutische Schutzdosis fiir Meer- 
schweinchen sehr hoch liege, bei 100—150 eem Milch pro die, 
was mit einer vollstaindigen Milchdiiit gleichbedeutend ist. 
Andere dagegen, Mac Lrop, Firen, Cave und 
RippeL halten die Milch wenigstens fiir ziemlich vitaminhal- 
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tig. Hierher gehéren auch die Angaben von Durcurr und von 
Bakke; nach dem ersteren betriigt die Schutzdosis fiir Meer 
schweinchen 20—60 cem, nach dem letzteren 60 cem. Hari 
Sreennock und Exiis sahen sogar einen Fall, in dem 15 cem 
Sommermilch geniigten, um Meerschweinchen vor Skorbut zu 
schiitzen, wenn auch die sichere Schutzdosis sonst im allge 
meinen héher, bei ca. 50 cem lag. Als eine der Ursachen fiir 
die Schwankungen der Werte, die bei diesen Untersuchunge 
erhalten werden, fiihrt eine grosse Anzahl von Forschern die 
Abhiingigkeit des Vitamingehaltes von der Nahrung der Kuh 
an. So zeigten Barnes und Hume, Hart, Sreensock und 
Kutis, Reyvuer, u.a., dass der C-Vitamingehalt der Milch je 
nach der Jahreszeit variiert, und dass die im Sommer gewon 
nene im alleemeinen vitaminreicher ist als die Wintermilch 
So fanden Durcner, Ecxurs, Daunte, und Scuarer, 
dass die antiskorbutische Wirkune von 20 cem Sommermilch 
vrésser war als die von 60 cem Wintermilch. Hess, Uncer 
und Supp.ee fanden gleichfalls einen augenfiilligen Unter 
schied im Vitamingehalt der Milch von Kiihen, die auf einer 
an antiskorbutischen Substanzen armen Trockenfiitterung ge 
standen hatten, und der Mileh von Tieren, die auf die Griin 
futterweide gegangen waren. Die Variationen im Vitamin 
vehalt roher Milch werden auch von Brownine, Sverre und 
Gy6RGY sowie SELIGMANN, Bortnsk1 und Neumark betont. 
Mac Lerop beobachtete, dass eine gewisse bestimmte Getreide 
diit — unabhiingig von den Jahreszeiten — vitaminreiche 
Milech giibe, und nannte fiir diesen Fall 50 cem Milch als die 
Schutzdosis fiir 300 @ schwere Meerschweinchen. 

Beziiglich der Kinwirkung der physikalisch-chemischen 
Faktoren auf die C-Vitamine der Milch hat man natiirlich 
wegen der grossen Ausbreitune und Bedeutung der Milch 
pasteurisierung dem Kinfluss der Krwiirmung grosses Interesse 
vewidmet. Schon Bartow (1883) sah die Ursache fiir den 
infantilen Skorbut in einer einseitigen Erniihrune der Kinder 
mit denaturierter Milch und iihnlichen Milehprodukten. Spiiter 
beschrieben u.a. Neumann, Hrupner, Hess, Hess und Fisu 
Ausbriiche von infantilem Skorbut nach Auf 
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ziehung mit pasteurisierter Milch. Aber auch hier, beziiglich 
des schiidlichen Kinflusses der Wiirme, divergieren die An- 
sichten. So fand Froéuuiicnu, 1912, bei Versuchen iiber die 
Wiirmeresistenz des C-Vitamins in der Milch, dass 30 Min. 
auf + 70°C erhitzte Milch Meerschweinchen vor Skorbut 
schiitzte. Dagegen hatte 10 Min. lang auf + 100°C erhitzte 
Milch keine antiskorbutische Wirkung. Das Medical Research 
Councel sagt in seiner Monographie, dass keine besonders 
schiidigende Kinwirkung der Pasteurisierung beobachtet wor- 
den sei. Miura zeigte auch, dass die im Handel erhiiltliche 
pasteurisierte Milch betriichtliche C-Vitaminmengen enthielt. 
Setigmann, Borinski und Neumark glaubten, bei ihren Ver- 
suchen zwischen roher Milch, langdauernd pasteurisierter Milch 
(‘/2 Std. bei + 63°C) und kurzdauernd pasteurisierter Milch 
(2 Min. bei + 85° C) keinen grésseren Unterschied im C-Vita- 
mingehalt feststellen zu kénnen. Hess und UnaGer konstatier- 
ten, dass Trockenmilch, die nach dem Just-Hatmakerschen 
Verfahren (Erhitzen auf + 116°C durch ein paar Sekunden) 
hergestellt war, nur unbedeutend an antiskorbutischer Wirkung 
verlor. Barnes und Hume fanden dagegen nach derselben 
Methode hergestellte Trockenmilch augenfiillig schlechter als 
rohe Milch und Milch, die in der im Haushalt gebriiuchlichen 
Art auf einer Gasflamme bis zum Kochen erhitzt war. Hine 
Mittelstellung nehmen Cavanaueu, Durcurr und ein, 
die der Ansicht sind, dass pasteurisierte Milch wenigstens 
etwas C-Vitamin enthilt. Scutemmer, und CaAHNMANN 
versuchten, auf titrimetrischem Wege den C-Vitamin-Gehalt 
der Milch festzustellen und fanden dabei fiir rohe Kuhmilch 
die Zahl 100, wiihrend '/2 Std. lang bei + 63° C pasteurisierte 
Milch die Zahl 70 gab. Im Gegensatz hierzu sind Srerr und 
Gyéray der Ansicht, dass Pasteurisierung durch '/2 Std. bei 
+ 63°C das C-Vitamin in der Milch so gut wie vollstiindig 
zerstort, und Mryrer und Nassau fanden, dass die Berliner 
Kinder- und Handelsmilch Meerschweinchen nicht vor Skorbut 
schiitzte, was dagegen bei gewohnlicher roher Kuhmilch der 
Fall war. Brzssonorr meint, dass 1 Std. auf + 120° C er- 
hitzte Milch nicht aller ihrer Vitamine beraubt ist, wiihrend 
24—34245. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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Cuick, Hume und Ske.ton derart behandelte Milch geniigend 
vitaminarm fanden, um als skorbutogene Diiit angewendet 
werden zu kénnen. Hart, Sreensock und halten sogar 
10 Min. bei + 120°C fiir geniigend, um die C-Vitamine der 
Milch vollstiindig zu zerstéren. 

Beim Studium der Wiirmeresistenz des C-Vitamins glaubt 
eine grosse Zahl von Forschern gefunden zu haben, dass das 
C-Vitamin durch Oxydation zerstért wurde. So zeigten Jrpu- 
cotr und Bacuaracu, dass ein nach dem Sprayprozess in 
einem Gegenstrom von Warmluft hergestelltes Milchpulver 
betriichtlich an C-Vitamingehalt verliert, wiihrend Milchpul- 
ver, das nach dem Just-Hatmakerschen Verfahren getrocknet 
ist, wobei der Wasserdampf es vor Oxydierung schiitzt, be 
triichtlich vitaminreicher ist. Dies wurde auch durch Unter- 
suchungen von und Dow bestiitigt. Ebenso zeigte 
Kouman, dass ein gutes Teil des C-Vitamins bei Pasteuri- 
sierung zerstort wird, wie er meint, durch Freiwerden gelés- 
ten Sauerstoffs im Laufe des Prozesses. Durcuer, Harsuaw 
und Hau. fanden, dass Wiirme das C-Vitamin nur dann schii 
dige, wenn die Méglichkeit der Oxydierung bestehe. Konumay, 
Eppy und Carusson zeigten, dass die Schiidigung des Vita 
mins bei Konservierung von Gemiise betriichtlich geringer ist, 
wenn der Sauerstoff der Luft beim Prozess ausgeschlossen 
wird. Nach wurde die antiskorbutische Wirkunge des 
Zitronensaftes zerstért, wenn 12 Stunden lang Luft bei ge 
wohnlicher Temperatur durchgesaugt wurde. Dieselbe Wir- 
kung wurde durch QOzon oder durch Istiindiges Kochen bei 
Luftzutritt erreicht, wiihrend 2stiindiges Kochen in CO,-At 
mosphiire das antiskorbutische Wirkungsvermégen nicht zer- 
storte. Dauspney und Zinva versuchten auch, durch Reduk- 
tion eine Regeneration des durch Oxydation zerstérten C-Vita 
mins herbeizufiihren, jedoch ohne Resultat. Sriiamann, Bo- 
RinskY und Neumark konnten dagegen bei Milch, die nach 
halbstiindiger Durchsaugung von atmosphiirischer Luft oder 
CO, kurzdauernd pasteurisiert wurde (2 Min. + 85°C) keine 
gréssere Abnahme des C-Vitamingehaltes — im Vergleich zu 
roher Milch — feststellen. Schon im Jahre 1908 wies O. Mr- 
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pIN darauf hin, dass er bei Kindern, die ausschliesslich mit 
budderisierter Milch ernihrt worden waren, infantilen Skorbut 
ausbrechen sah. Spiiter fanden Hess und Unerr, dass Zusatz 
von 4 cem einer normalen H,O,-Lésung zu 1 Liter roher Milch 
in einer Nacht die C-Vitamine in gleich hohem Grade zerstérte 
wie Erhitzung durch 1 Std. auf + 120°C. Sie beobachteten 
auch, dass die Vitamine bei der Erhitzung der Milch in Glas- 
gefiissen nicht in gleich hohem Grade zerstért wurden als bei 
Anwendung von Kupfergefiissen, und schreiben dies der kata- 
lytischen Wirkung des Kupfers zu. 

Ferner zeigte LaviauLLe, dass unter Ausschluss von Luft- 
zutritt sterilisierte und konzentrierte Milch ihre antiskorbu- 
tische Wirkung behiilt. Ebenso iiberzeugten sich Cavanauau, 
Durcuer und Haun, das in Vakuum eingedunstete Milch 
nicht an Vitamingehalt verlor, und nach Harpen und Rost- 
son gilt dasselbe auch fiir Obstsaft. Humrurey machte die 
Erfahrung, das Apfelsinensaft in eingetrocknetem Zustande 
und bei partiellem Vakuum aufbewahrt, seine antiskorbutische 
Wirkung 5 Jahre lang behielt. Dies wird durch iihnliche 
Beobachtungen von und gestiitzt. Van 
Lerksum wies auf die Bedeutung des Vakuums beim Melken 
hin. Der konstatierte, dass Erhitzune im Vakuum die C- 
Vitamine vor Zerstérung schiitzt, und Zitva gibt an, dass der 
antiskorbutische Faktor der Erhitzung auf + 143°C im Vakuum 
widerstehe. 

In Anbetracht dieser Beobachtungen iiber den schiidlichen 
Kinfluss der Oxydierung bei Pasteurisierung und iiber die giin- 
stige, wahrscheinlich auf dem Schutz vor Oxydation beruhende 
Wirkung des Vakuums lag ja der Gedanke nahe zu versuchen, 
die C-Vitamine der Milch durch Pasteurisierung in Vakuum 
vor Zerstérung zu schiitzen. 


Methodik. 


Als Testobjekte wurden junge Meerschweinchen angewendet, 
die nach MoriquaANp und BERNHEIM als sehr empfindlich gegen 
C-Vitamin-Mangel zu betrachten sind. Solche Tiere — von mdg- 
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lichst gleichem Gewicht — wurden gruppenweise, den Versuchs 
serien entsprechend, in getrennten Stahlkiifigen, deren Boden 
mit Siigespiihnen bestreut war, untergebracht und bekamen zur 
Gewo6hnung die gewihlte Diiit, bestehend aus Grundkost, Wasser 
und Kohlriiben in jederzeit unbeschriinkter Menge. Als Grund 
kost wurde die von GOTHLIN modifizierte SHERMAN’sche Kost an 
gewendet, die folgende Zusammensetzung hat: 

Mit der Hand gereinigter weisser Hafer .......... 5O Teile 
Trockenmilchpulver, 2 Std. bei + 110° C in 1 em dicker Schicht 

im Trockensterilisator erhitszt. . . .. 1 
Butter, bei méglichst niedriger Temperatur (ca. 65° C) durch Filt- 

Alle Trockensubstanzen wurden erst gut gemischt, worauf 
die geschmolzene Butter zugesetzt und mit der Hand eingearbei 
tet wurde, bis man eine homogene, trockene und gleichférmige 
Mischung erhielt. 

Nach einer Gewoéhnungszeit von 10 Tagen wurden die Kohl 
riiben ausgeschaltet, die Kiifige von allen Resten vitaminhaltigen 
Materials gereinigt und die Versuche mit Milch eingeleitet. 

Um nach Moglichkeit alle Variationen zu vermeiden, wurde 
die Mileh die ganze Zeit hindurch von ein und derselben Kuh 
genommen, die auf derselben Weide graste (in der Zeit vom 19. 
Juni—31. August). Die Mileh wurde bei der Morgenmelkung 
entnommen und unmittelbar geliefert. Sie wurde dann ca. 8 km 
mit dem Omnibus transportiert und kam regelmissig ca. 2 Stun 
den nach dem Melken zur Verwendung. Als Beweis fiir ihre 
gute Qualitiit sei angefiihrt, dass die Reaktion der Milch auf Lak 
mus die ganze Zeit hindurch amphoter bis schwach alkalisch 
war, und dass Titrierung nach TORNER niemals 16° iibersehritt 
(Normalwert 16—18°). So gut wie tiiglich ausgefiihrte Reduktase 
proben zeigten eine Reaktionszeit zwischen 5'/: und 7 Stunden 

Die Milch wurde jetzt, entsprechend den 4 Tiergruppen, in 
vier Portionen aufgeteilt. Von diesen Portionen blieb die erste, 
fiir Gruppe I, unbehandelt. Die zweite und die vierte Portion 
wurden in Vakuumflaschen gefiillt, aus welechen die Luft dann 
mittels Wasserpumpe ausgesaugt wurde. Das Aussaugen dauerte 
15 Min., und die Mileh wurde in dieser Zeit bei ca. + 30°C 
gehalten. Nach anfinglich lebhaftem »Kochen» bei Abgang der 
Luft, gab die Mileh zum Schluss nur noch vereinzelte Blasen 
ab. Der Druck in den Flaschen betrug, mit geschlossenem Queck 
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silbermanometer gemessen, am Ende des Prozesses ca. 6 mm Hg. 
Die dritte und vierte Portion wurden jetzt */2 Std. bei + 63° C 
auf dem Wasserbad pasteurisiert, und die Temperatur die ganze 
Zeit hindurech mit korrigiertem Thermometer kontrolliert. Nach 
dem Abkiihlen kam die Mileh zur Aufbewahrung in den Kis- 
schrank, wurde aber immer auf Zimmertemperatur, d.h. ca. 20 
22° C, temperiert, bevor die Meerschweinchen sie erhielten. 

Die Tiere, 31 an der Zahl, wurden nun fiir die Versuche in 
folgende Gruppen eingeteilt: 

Gruppe I: 6 Tiere zur Fiitterung mit gewohnlicher roher 
Kuhmileh, in den Versuchen Normalmilech genannt. 


Ww 
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Gruppe I: Rohe Kuhmileh (— Normalmilch). 

Tiere Nr. 1—6. Dosen: 5, 10, 20, 30, 40 und 50 ccm. 
Gewoéhnung vom 9.VI.—19.VI. 

Kinleitung der Versuche am 19.VI. 

12.VII. herabsetzung der Milchdosen fiir die Tiere Nr. 5 und 6. 


Gruppe Il: 6 Tiere zur Fiitterung mit Milch, die nach der 
oben angegebenen Methode von Luft befreit war, in den Versuchen 
Vakuummileh genannt. 

Gruppe III: 6 Tiere, die pasteurisierte Normalmilch erhielten. 

In diesen drei Gruppen wurde folgende Dosierung der be- 
treffenden Milchsorten angewendet: 5, 10, 20, 30, 40 und 50 ecem 


per Tier und Tag. 

Gruppe IV: 10 Tiere, die mit pasteurisierter Vakuummilch 
gefiittert wurden. Hier wurden Tagesmengen gewiihlt, bei wel- 
chen der Mengenunterschied zwischen einer Tagesdosis und der 
nichst grésseren nur 5 cem betrug, also 5, 10, 15, 20 25 ete. 
auf 50 cem per Tier und Tag. 
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Gruppe Il: Rohe Kuhmilch, aus der die Luft ausgesaugt wurde 
Tier Nr. 7—12. Dosen: 5, 10, 20, 30, 40 und 50 cem 


Vakuummilch). 
Gewohnung vom 9.VI.—19.VI. 
Kinleitung der Versuche am 19.VI. 


Am 12.VII. herabsetzung der Milchdosen fiir die Tiere Nr. 10, 11 und 12 
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Gruppe III: Pasteurisierte Normalmilch. 


Tiere Nr. 13—18. Dosen: 5, 10, 20, 30, 40 und 50 cem. 


Gewohnung vom 9.VI.—19.VI. 
Kinleitung der Versuche am 19.VI. 


Am 12.VII. herabsetzung der Milchdosen fiir die Tiere Nr. 17 und 18. 


Zu diesen vier Gruppen wurden nun folgende Kontrollen 
hinzugefiigt: 
Negativ-Nontrolle: hier erhielten die Tiere Grundkost 
Positiv-Kontrolle: diese Tiere bekamen Grundkost 


g frischen Spinat oder Salat + Wasser. 


Schddigungskontrolle: Grundkost + 20g frischen Spinat oder 
Salat + 25 ecm 


Normalmilech + Wasser. 


Wasser. 
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Gruppe IV: Pasteurisierte Vakuummilch. 

Tiere Nr. 19—28. Dosen: 5, 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40, 45 und 50 cem. 
Gewohnung vom 9.VI.—19.VI. 

Kinleitung der Versuche am 19.VI. 


tt 


Kontrollen: Negativ-, Positiv- und Schiidigungskontrolle. 
Gewohnungszeit 9.VI.—19.VI. 
Kinleitung der Versuche am 19.VI. 


Simtliche Tiere hatten die ganze Versuchszeit hindurch un- 
beschriinkte Mengen von Grundkost und Wasser zur Verfiigung. 
Die betreffenden Milchsorten wurden 2mal tiglich, morgens und 
abends, ausgeteilt. Zur Erreichung einer exakten Dosierung wur- 
den die Tiere mit einer Pipette gefiittert. 24 Tage nach Ein- 
leitung der Versuche erwies es sich indes bei manchen ‘Tieren 
als unméglich, sie auf den héchsten Milchdosen (40 und 50 ecm) 
zu halten, und in einem Falle war auch eine Dosis von 30 ecm 
zu gross. Die Tiere nahmen die letzte Milchportion nicht mehr 
ganz. Sie rann teilweise daneben oder durch die Nasenlécher 
hinaus, da die Tiere nicht mehr schluckten. Nach der Fiitterung 
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waren sie matt und mitgenommen, weshalb die Dosen in diesen 
Killen um 10 cem gesenkt wurden. Es zeigte sich, dass dies 
auch zweckmiissig war, denn nach der Senkung zeigten die Tiere 
eine augenfiillige Besserung des Allgemeinzustandes und wenig 
stens in einem Teil der Fiille ein voriibergehendes Steigen der 
Giewichtskurve. Der Zeitpunkt fiir diese Regimeiinderungen ist 
spiiter in siimtlichen Fiillen an den Kurven mit einem Pfeil 
markiert. Das Gewicht der Tiere wurde regelmiissig jeden zwei 


Lebensdauer der verschiedenen ‘Tiere, gruppenweise, nach steigenden 
Milchdosen aufgestellt, Rechts von jeder Gruppe ein ganz schwarzer Pfeiler, 
der die durchsehnittliche Lebensdauer der Tiere dieser Gruppe darstellt. 
Ganz rechts die Kontrollen: Negativ-, Positiv- und Schiidigungskontrolle. 


ten Tag morgens bestimmt. Am 7.VIII. findet sich indes in den 


Kurven unabhiingig von diesen Werten noch ein Nachmittags 
wert eingetragen. 


Die Versuchsresultate. 


Was den klinischen Verlauf betrifft, so begannen die 
ersten Tiere schon nach einer ca. 15tiigigen Versuchszeit Zei 
chen eines beginnenden Skorbuts zu zeigen. Dies galt einer 
seits von der negativen Kontrolle, anderseits von den Tieren, 
die auf den niedrigsten Milchdosen von 5 bis 20 cem standen. 
Bei den Tieren mit den héheren und héchsten Dosen stellten 
sich diese Veriinderungen erst spiiter, nach ca. 40 Tagen, ein 
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und hatten hier einen lanesameren und schleichenderen Cha- 
rakter. Die Tiere zeigten anfiinglich schlechten Appetit und 
Abneigung gegen jede Bewegung. Wenn sie sich bewegten, 
so machten sie es vorsichtig. Am liebsten sassen sie still, in 
einer Ecke des Kiifigs zusammengekauert. Allmiihlich wurde 
das Fell rauh, und die Tiere markierten deutlich Empfindlich- 
keit, wenn sie angefasst wurden. Zum Schluss entwickelte 
sich unter Gewichtsabnahme der fiir Skorbut typische Zustand. 
Die Tiere lagen mit dem Kopf auf dem Boden des Kiifigs. 
Das Fell war striihnig und schmutzig, und zwang man die 
Tiere sich zu bewegen, so taten sie dies mit stolperndem un- 
sicherem Gang, wobei sie leicht hinfielen und auf der Seite 
liegen blieben, unter meistens erfolglosen Versuchen, wieder 
auf die Beine zu kommen. Die Gelenke der Kxtremitiiten 
waren geschwellt und empfindlich. Das Ende trat meistens 
mit einem rapiden Gewichts- und Kriifteverlust ein. In den 
letzten Lebenstagen verweigerten die Tiere in der Regel jeg- 
liche Nahrung, weshalb die Milchdosierung in diesen Tagen 
meistens ungenau wurde. 

Betrachten wir nun die Gewichtskurven, so finden wir, 
dass sie anfiinglich im grossen ganzen gleichen Verlauf haben. 
So stellt sich zuerst bei siimtlichen Tieren, wenn sie auf die 
Grundkost gesetzt werden, infolee der Ungewohntheit der 
Kost eine akut eintretende Gewichtsabnahme ein. Dieser 
Riickgang wird auch trotz Zufuhr von Gemiise bei den bei- 
den positiven Kontrollen beobachtet. Auf diese Gewichtsab- 
nahme folgt jedoch bald eine Zunahme, die fiir die Tiere mit 
den niedrigeren Milchdosen von relativ kurzer Dauer wird 
und bald in eine neuerliche, zum Exitus hin immer rascher 
fortschreitende neuerliche Gewichtsabnahme iibergeht. Die 
Gewichtskurven dieser Tiere stimmen zum grossen Teil mit 
der Kurve der negativen Kontrolle iiberein. Fiir die Tiere 
mit den héheren und héchsten Milchdosen zeigt die Kurve 
einen sich mehr hinziehenden Verlauf. Die Gewichtszunahme 
wird hier grésser und liinger andauernd und tiiuscht fiir die 
Tiere mit den héchsten Dosen anfiinglich eine véllig aus- 
reichende Schutzwirkung vor. Allmiihlich tritt indes ein Sin- 
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ken der Kurve ein, und gleichzeitig beginnen die Skorbut 
symptome aufzutreten. Wie aus diesen Gewichtskurven er 
sichtlich ist, war in keinem Falle eine absolute Schutzwirkung 
erreicht worden, die vergleichbar wiire mit derjenigen bei der 
positiven Kontrolle und Schiidigungskontrolle, deren Gewichts 
kurven die ganze Zeit hindurch eine konstante Steigerung 
zeigen. Vergleicht man ferner die Kurven der verschiedenen 
Serien, so ist kaum ein wirklich augenfilliger Unterschied zu 
konstatieren. Mdéglicherweise ist die Gewichtszunahme bei 
den Tieren, die pasteurisierte Milch erhielten, etwas geringer 
und von etwas kiirzerer Dauer als bei denjenigen mit nicht 
pasteurisierter Milch. 

Kine schematische Darstellung der Lebensdauer der Tiere 
zeigt, mit wenigen, erklirlichen Ausnahmen, eine der Steige- 
rung der Milchdosen in den Serien parallel gehende konstante 
Verliingerung der Lebensdauer. Die Tiere mit den niedrigsten 
Dosen weichen wenig von der negativen Kontrolle ab, und 
von denen mit den héchsten Dosen erreicht keines eine solche 
Lebensdauer wie die beiden positiven Kontrollen. Vergleicht 
man die Kurven der verschiedenen Serien miteinander, so 
findet man auch hier unter den auf den héchsten Milchdosen 
stehenden Tieren eine gewisse, wenn auch unbedeutende Zu 
nahme der Lebensdauer zugunsten der Tiere, die nichtpasteu 
risierte Milch erhalten hatten. Berechnet man die durch 
schnittliche Lebensdauer fiir jede Tiergruppe, so gleicht sich 
dieser Unterschied jedoch vollstiindig aus, und die Zahlen, die 
man erhiilt, sind praktisch genommen identisch. 

Post mortem wurde eine genaue Sektion der Tiere vor- 
genommen. Die Diagnosen wurden nach okulirer Besichtigung 
von Organen und Geweben gestellt. Besondere Aufmerksam 
keit wurde natiirlich dem Vorkommen von etwaigen Zeichen 
von hiimorrhagischer Diathese, von Knochen-, Knorpel- und 
Zahnveriinderungen gewidmet. Nach Seniaman, Borinski und 
Neumark ist dieses Sektionsverfahren gewohnlich ausreichend, 
da das klinische und pathologisch-anatomische Krankheitsbild 
bei Meerschweinchenskorbut im allgemeinen iiusserst charak 


teristisch ist. 
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Kin Umstand, der besondere Hervorhebung verdient, ist 
das konstante Vorkommen von Blutungen in der Harnblasen- 
wand bei siimtlichen Skorbuttieren. Diese Erscheinung wurde 
schon von Mac Carrison in den Jahren 1919 und 1930 be- 
schrieben, der sie als ein friihes Symptom von C-Vitamin- 
Mangel bezeichnete und ihre Bedeutung fiir die Kntstehung 
von Zystitiden und Hiimaturien hervorhob. Als Skorbutsymp- 
tom scheint es sonst in der Literatur voéllig unbeachtet geblie- 
ben zu sein. Was die Sektionsdiagnosen betrifft, so kam bei 
Tier Nr. 4, Gruppe I, nur Enteritis als Ursache des friihzei- 
tig eingetretenen Todes vor. Bei Tier Nr. 8, Gruppe II, be- 
standen schon deutliche Zeichen von Skorbut, als die Enteri- 
tis hinzukam. In zwei Fiillen, niimlich bei Tier Nr. 15 in 
Gruppe III und Tier Nr. 27 in Gruppe IV, waren unzweifel- 
hafte Skorbutveriinderungen mit Pseudotbe. in den Lungen 
kompliziert, und bei Tier Nr. 16, Gruppe III, mit einer aku- 
ten Pleuritis. Bei siimtlichen iibrigen Tieren, mit Ausnahme 
von der positiven Kontrolle und der Schiidigungskontrolle, 
ergab sich die Diagnose reiner Skorbut. 


Schlussfolgerungen. 


Ks diirfte berechtigt sein, aus diesen Versuchen folgende 
Schliisse zu ziehen: 

1.) Die Milch ist ein relativ C-Vitamin-armes Nahrungs- 
mittel. Trotz Verwendung der Milch von einer Kuh, 
die wiihrend der ganzen Versuchsdauer (Sommerzeit) 

auf die Weide gegangen war, wurden fiir Meerschwein- 

chen von 300—400 ¢ niemals Schutzdosen erreicht. 
2.) Pasteurisierung durch '/2 Std. bei + 63°C hat einen 

unbedeutenden Einfluss auf die C-Vitamine der Milch. 
3.) Von einer Schutzwirkung eines relativen Vakuums bei 

Pasteurisierung durch '/: Std. bei + 63° konnte 

nichts beobachtet werden. 


Die vorliegende Arbeit wurde im Sommer 1933 an der 
Hygienischen Abteilung des Karolinischen Institutes in Stock- 
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holm ausgefiihrt. Dem Vorstande des Institutes, Professor 
’ Carl Nieslund, erlaube ich mir fiir sein wohlwollendes Interesse 
’ und entgegenkommen meinen herzlichsten Dank auszusprechen. 


Alfred mich in dieses Arbeitsfeld 
eingefiihrt hat, bitte ich meinen wiirmsten Dank fiir alles mir 


erwilesene 


Professor Petterson, der 


Interesse entgegenzunehmen. Ferner modchte ich 


der Sechlossverwaltunge des Schlosses Drottningholin bestens 
danken, die durch ihr freundliches Entgegenkommen betreffs 
der Lieferung der Milch zur Ausfiihrung der Arbeit beigetra 
hat. Frau die 
behilflich war, bin ich zu Dank verpflichtet. 


bkonomisechen 


ven Anna Kdwardz, mir bei der Pfleve der 


Tiere Fiir den 


Beitrag aus den Fonds des Karolinischen In 


stitutes erlaube ich mir, dem Lehrerkollegium des Institutes 


meinen wiirmsten Dank auszusprechen. 


Normalmalech. 


, Milch An Lebens 


Tier dosi fang Max.- Min.- Kind dauer Sektionsresultat 
ineem gewicht lage 
I is) 380 390 290 290 27 Skorbut. 
2 10 100 100 290 200 30 Skorbut. 
5 20 350 350 250 250 {2 Skorbut. 
1 30 * 350 350 280 280 8 Enteritis. 
5 40 30 430 530 360 390 74 Skorbut. 
6 50 40 120 160 270 310 65 Skorbut. 
Vakuummelch. 
ier an Max.-  Min.- 
dosis fangs- ,, dauer Sektionsresultat 
Nr. |. : Gewicht Gewicht Gewicht |, 
in cem gewicht rage 
7 5 370 370 250 250 32 Skorbut. 
Ss 10 330 350 270 350 16 Skorbut + Enteritis 
9 20 330 350 230 230 10 Skorbut. 
10 30 20) 370 400 220 220 51 Skorbut. 
1] 4030 340 380 270 270 53 Skorbut. 


50 40 


440 


290 310 


Skorbut. 


12 = 74 
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Pasteurisierte Normalmilch. 
an Mile An- Lebens 
ier Max. Min.- End Sektionsresultat 
Nr. |. angs- Gewicht Gewicht Gewicht 
in cem gewicht rage 
13 5 110 440 240 240 35 Skorbut. 
14 10 430 480 270 270 10) Skorbut. 
15 20 430 130 330 330 23 Skorbutveriinde 
rungen+ Pseudo-Tbe. 
16 30 130 470 360 100 24 Skorbutverinde- 
rungen + Pleuritis. 
17 10/30 380 140 270 270 63 Skorbut. 
18 50/40 500 530 300 300 59 Skorbut. 
Pasteurisierte Vakuummilch. 
Tier filch An Max.- Min.- Lebens 
dosis | fangs- ,, dauer Sektionsresultat 
Nr. |. Gewicht Gewicht'Gewicht 
in | gewicht rage 
| 
19 5 110 160 280 280 | 36 Skorbut. 
20 10 310 390 200 200 36 Skorbut. 
21 15 350 350 210 210 39 Skorbut. 
22 20 340 370 260 310° | 16 Skorbut. 
23 25 340 440 270 270 | 44 Skorbut. 
24 30 300 350 170 170 12 Skorbut. 
25 35 310 110 250 260 | 50 Skorbut. 
26 10 350 130 310 310 63 Skorbut. 
27 15 330 350 280 280 38 Skorbutveriinde- 
rungen+ Pseudo-The. 
28 50/45 320 110 260 260 1%) Skorbut. 
Kontrollen. 
Milch- An- ebens- 
Milch An Max.- Min.- ind Leben 
dosis | fangs dauer |Sektionsresultat 
Gewicht Gewicht Gewicht ,, 
in cem gewicht rage 
Neg. 
Kontrolle 340 360 190 190 20 Skorbut. 
Pos.- 
Kontrolle 300 560 260 520 75 |Gesund. (getotet 
Schiidig.- 
Kontrolle 25 300 500 240 500 75 Gesund. (getotet 
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Non-Rachitic Soft Chest. 
By 


NICOLAI JOHANNSEN, Gothenburg, Sweden. 


In the course of time we have become accustomed to 
regard softening of the thorax in a child of rachitic age 
as part of the rachitic osteoid transformation of the skeleton 
and in the majority of cases this is of course the true 
state of affairs. It is common knowledge, however, that 
with regard to another most characteristic clinical symptom 
of rachitis, craniotabes, it is held nowadays that forms 
of craniotabes exist in fully healthy breast-fed children, who 
otherwise show no signs of rachitis, and in whom the soft 
ening of the skull has undoubtedly nothing to do with this 
condition.’ By roentgen examination and Ca-P determinations 
in the blood we are now in a better position to differentiate 
the rachitic clinical picture from others that may resemble 
it, indeed, by the certainty with which we are now able to 
control the true form of rachitis, prophylactically and thera 
peutically, we may be said to have a means ex juvantibus at 
our disposal in the differential diagnosis. 

The following case which occurred in my practice in the 
course of 1929 made me begin to doubt that every softening 
of the thorax of a child of the rachitic age must necessarily 
be due to rachitis. 

Case 1. T. V. Cl. Weight at birth 4050 gram. Sole child. 
When the child was 3 weeks old I examined it and at that time 
found nothing noteworthy excepting dyspepsia and inanition at 

' 7. JUNDELL: Die klinische Bedeutung der Craniotabes. Acta Pied. 1931. 

BARENBERG a. BLOOMBERG: The Significance of Craniotabes and 
Bowing of Legs. Am. J. Dis. Child. 28: 716. 1924. 


AXEL HOJER: Beitrag z. Frage der Bezichungen zw. Rachitis u. Cranio 


tabes. Acta Pied. 1926. 
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the breast; this was, however, soon put right. The child then 
took the breast for 5 months, two-thirds of cow’s milk being 
added at the end of that period. After 5 months two-thirds of 
milk with additional vegetables were given. When it was 6 
months old it was brought to me for examination. Weight 
7310 gram. Rachitis: well marked craniotabes on both sides, 
also distinet rachitic rosary and a commencing HARRISON’s sulcus. 
No epiphyseal enlargements. No tooth. Was unable to sit. More 
over it had a congenital heart-defect. The diet was regulated and 
Vigantol given. — After 6 months (at the age of 12 months) the 
child) was of under-weight (8790 gram.), slenderly built, unable 
to walk, had 5 teeth; there were no signs of rachitis except a 
soft area, a little larger than the palm of a hand, over the lower 
part of the sternum and thorax between the sternum and the 
left nipple; this soft part of the chest was obvious enough during 
respiration when it moved in and out in fairly spacious excur 
sions. The condition of the heart remained the same, with slight 
enlargement to the left, especially near the base. Fontanel almost 
closed, Vigantol was continued with, periodically, and quartz 
lamp added to the treatment. A couple of months later the 
child) got enterocolitis with secondary anaemia, both of which 
conditions were treated successfully; the partly interrupted anti 
rachitic treatment was then resumed. 

At the age of 18 months the child weighed 10 kg., was 
thins and slender and bad progress. Typical neuropath. 
Cardiac condition unaltered. Was able to stand and walk with 
support. There were no signs whatever of rachitie bony changes 
but the softening of the thoraxr remained just as marked as before and 
the part in question had begun to undergo a funnel-shaped de 
formation. No HARRISON’s suleus, 

The child was now admitted to hospital where roentgen exa 
mination and blood analysis were carried out. Roentgen of thorax 
and extremities showed rachitie changes! Heart showed 
considerable enlargement and deformity. Pulmonary arch dilated 
in a bag-shaped fashion. (persistent ductus Botalli?). Blood-Ca 
10.4 mgm., blood-P 6.4 mgm %. 

The antirachitic treatment was continued yet for some time 
but was gradually left off without any great improvement being 
observed of the soft part of the chest. Gradually, however, 
the bone became harder with simultaneous well-marked de- 
formity. At present (Oct. 1933) the boy is 5 years of age, is 
slender, small and thin. Heart remains the same but is fully 
compensated even during play. There is distinet inspiratory 
stridor during rest as well as |to a greater extent) on exertion 


25—34245. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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compression of bronchus?}. The skeleton is everywhere well 
shaped with the exception of the anterior part of thorax which 
presents a well-marked carina corresponding to the right border 
of the sternum; the body of the sternum and the praecordia to 
the left of it make up together a fairly deep funnel. There is 
still a certain amount of weakness and pliability of the whole 
chest-wall. Teeth in good order. There have been no fractures 
or other injuries to the skeleton. 

In 1982 | again got for treatment a boy with similar soft 
ening of the thorax. 

Case 2. O.St., aged 2 years. Weight at birth 3,600 grm 
Breastfed for 9 months, during the last month additional vege 
tables and mixed diet. Then mixed diet on proper principles 
Normal development, teeth at 7 months, could) walk without 
support at the age of 13 months. I was consulted for a bron 
chitis. On examination it was found that the anterior part of 
the thorax corresponding to the body of the sternum and adja 
cent parts of the ribs were the seat of considerable softening, 
causing this part to yield completely on ex- as well as inspiration. 
It was quite impossible to palpate any bony outlines within this 
area, the xiphoid process could not be distinguished. There were 
otherwise no skeletal symptoms whatever of rachitis. No Har 
RISON'’s sulcus. Teeth 3. Fontanel closed. The boy was now 
periodically for a year kept on antirachitic treatment with cod 
liver oil, Vigantol, Grasinol with Ca and quartz lamp. After this 
period of time (3 years old) the softening of the thorax remained 
practically unaltered. The thorax was then X-rayed but no 
rachitic changes could be found. The ossificating centres within 
the upper part of the sternum were clearly apparent but none 
were found in the lower part of the sternum. ‘The X-ray report 
said: »Suspicion of congenital defect within the lower part of 
the sternum.» 

Antirachitie treatment was continued. Gradually the »de 
feetive> part became ossified and became more and more evident 
on palpation. At no examination were any rachitic changes or 
deformities revealed from other parts of the skeleton. 

Oct. 1933. The boy will soon be 4 years old. He is strong 
and healthy. Typical funnel-chest but it is now fairly firm 
without any more marked tendency to yielding on respiration 
and there are well palpable contours of the sternum, xiphoid 
process and ribs. No HaArrison’s sulcus. No bony deformities 
in other skeletal parts. 

In addition to these cases I have seen three more where there 
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was reason to assume a similar non-rachitic cause of the soft 


ening of the thorax. 


Case 3. The first of these was a child who ever since birth 
had been under my care and been brought up and cared for 
under minute observation of the demands of hygiene and pae 
driaties. Already a short time after the child’s birth an elevation 
was observed of that part of the sternum corresponding to the 
transition between the manubrium and body; gradually this de- 
formity became more and more marked at the same time as the 
thorax below this place showed distinet softening. Despite treat 
ment with antirachitica of different kinds in the course of 4—1& 
months the soft part settled down exceedingly slowly into the 
typical shape of a funnel. 

Cases 4 and 5. The two other eases were full-term children 
of normal development who after breast-feeding for 3 and 6 
months respectively were afforded, from paediatric point of view, 
a perfectly correct care and upbringing. In none of them was 
any rachitis to be found but in spite of this both of them 
presented, at the age of 8 and 17 months respectively, softening 
of the lower part of the sternum and adjacent parts of the ribs 
in a similar way as has been related above. In both cases, how 
ever, these soft chests became fixed fairly completely after a 
comparatively brief period of treatment with Vigantol (2 and 3 
months respectively), yet in both cases a funnel-chest deformity 
persisted. In none of these children were on examination any 
clinical signs of rachitis or rachitic deformities to be found in 
other parts of the skeleton. 


The clinical histories speak for themselves. That rachitis 
can with certainty be excluded in the two first cases would 
seem indisputable. The absence on repeated examinations of 
changes suspicious of rachitis in other parts of the skeleton, 
good home conditions, the best possible care on paedriatically 
correct principles, negative roentgen findings and an obvious 
ineffectiveness of the prolonged energetic antirachitic treat- 
ment are all factors definitely against a rachitic etiology. 
In the first case the non-rachitic character of the disease is 
also confirmed by the blood analysis. 

In the third case all evidence is likewise against a ra 
chitie cause even if the support of roentgen examination is 


missing here. 


NICOLAT 


JOHANNSEN 


Some discussion may possibly arise about the two last 
cases. The only point here indicating the presumable non 
relationship between the considerable softening process of the 
thorax and rachitis is the absence of any such changes in 
other parts of the skeleton on ordinary clinical examination. 
However in both cases a fairly rapid improvement set in 
under treatment with Vigantol, and since the period of obser 
vation was perhaps too short it may be that, had this been 
longer, the judgment formed may have become to some extent 
modified. 

It is of interest to note that in none of the cases (with 
the possible exception of the first) was that softening and 
deformity of the thorax found, so characteristic of rachitis, 
passing under the name of Harrison's sulcus. In all the 
five cases the softening process has instead been localised to 
the anterior part of ‘the thorax, to the lower part of the ster 
num and surrounding part of the costal wall and has resulted 
chiefly in a funnel-shaped deformity of the chest, in the first 
case combined with pectus carinatum. 

On perusing the literature it is found that this class of 
case has been observed before. So has ArrLteron' observed 
numerous cases of soft thorax among Japanese and Chinese 
children on Hawaii where rachitis is otherwise a very rare 
condition. JunprELL* states that among 129 children treated 
prophylactically for rachitis and 79 untreated he has seen 
thoracic deformities in 8 and 7 cases respectively. Out of 
these children one case only presented clinical signs of ra 
chitis. The deformities which in none of the cases were of 
any severe nature seem mainly to have been of the Harrison 
suleus type. 

Aurrep Hess* during a 10-year period of observation, 


' Effect of High Cereal Diet on the Growth of Infants. Am. J. Dis. of 
Children. 57: 284. 1929. 

* Non-rachitie soft Chest and flat Head, a new Syndrome. Am. J 
Dis. of Child. Vol. 41. 1931. P. 1309 (comp. Am. J. Dis. Ch. 28: 568 


1924). 
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found an abnormal softness of the thorax in a great number 
of children (34 out of 375) in the Home for Hebrew Infants 
in New York. These children showed no other signs of 
rachitis, either clinically, roentgenologically, or on determi- 
nation of Ca and P in the blood. A characteristic fact was 
also that prolonged treatment with ordinary antirachitica 
proved absolutely no effect upon the process. Kven attempts 
with other than D-vitamines proved entirely without result. 
Two of the cases died as a result of intercurrent disease after 
having had a soft thorax for a long time in spite of antirha 
chitie treatment but on microscopical and roentgenological exa- 
mination of the ribs no rachitie changes were found. Chemical 
analysis showed a somewhat lowered percentage of Ca and 


P, with 20,6 % of the former and 9.9 of the latter, 2. 


P 
He thinks that this finding might best fit with a certain 
degree of osteoporosis. 

After-examination of the children at 4—5—8 years of 
age showed that in some of them a certain amount of plia 
bility of the thorax could be detected still at this age. Many 
of them had permanent deformities in the form of flat-, funnel 
or pigeon-chest. Some of the cases showed at the same time 
a flat skull (occiput), well-marked asymmetry of the skull and 
facial bones, curved bones and flat-foot (weight-bearing defor 
mities). Hess ascribes to the disease a certain clinical im- 
portance as a factor aggravating the prognosis in pueumonia, 
pertussis and other affections of the respiratory tracts. He 
maintains that it is based upon a form of osteoporosis of 
probably congenital origin; and without any relationship to 
‘achitis. The assumption that the condition would patho- 
genetically be due to lack of lime deposition in the skeleton 
in foetal life would seem to be entirely unfounded; in any 
“ase no evidence whatever in support of such a theory has 
been forthcoming. 


Les enfants printaniers et les enfants d’automne. 
Leur évolution d’intelligence. 


Par 


CARL LOOFT. 


Bergen, Norvege. 


M. P. P. Buonsky a Moscovu a publié il y a quatre ans 
un article sur »les enfants printaniers et les enfants d’automne 

Il a examiné l'évolution physique et aussi l’évolution de 
intelligence. — Quant a l'état physique il a examiné 93 
écoliers d’un age de 7 & 8 ans; il a trouvé que les enfants 
nés au printemps étaient physiquement plus développés que les 
autres. 

M. le professeur Carn et Borany SeLanp 
ont — l'année passée — repris cette question. [ls ont examiné 
le développement physique de 1952 écoliers a Oslo. Comparé 
avec le modeste nombre de 93 enfants, le nombre d’enfants 
de 8S. et B.S. est statistiquement d'une toute autre valeur, 
et le résultat de leur examen est aussi trés concluant. 

Auparavant les auteurs rendent compte des mois de nais- 
sances d'enfants nés-vivants en Norvege. Des courbes de périodes 
de cing ans dés 1906 jusqu’a 1930 montrent avec régularité 
une hausse au mois d’avril, une baisse au mois de novembre; 
une hausse au mois de septembre est par les auteurs considérée 
comme accidentelle, le mois d'avril est d’aprés les auteurs pour 
les enfants nouveaunés le plus favorable, le mois de novembre 
le plus défavorable. 

26—34405. Acta pediatrica. Vol. XV. 
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On pourrait donc attendre, que les écoliers nés au prin 
temps étaient d'un état physique meilleur — comme l'a envisagé 
M. Bionsxky — que les enfants nés en automne et en hiver; 
cependant l’'examen trés exact des 1952 écoliers agés de 7 a 
15 ans a montré que ni la taille ni le poids ne dépendent du 
mois de naissance. 

L’autre question si l’évolution de l'intelligence dépend du 
mois de naissance je vais essayer d’éclairer; mais d’'abord je 
montrerai des courbes représentant le nombre de naissances 
par mois a Bergen; les courbes de périodes de cing ans dés 
1917 a 1931 sont assez ressemblantes; il y a généralement une 
hausse au mois de mars, de méme au mois de mai, des baisses 
aux mois de juillet et de novembre. 

La courbe suivante montre les naissances par mois pendant 
les années 1917—31. 

100 
50 
300 
50 
200 
50 


100 


50 


2,000 4. 4 i i 4 4 


Courbe I. 


Comparée avec les courbes de tout le pays (Scuiérz et 
SELAND) cette courbe montre un maximum au mois de mars, 
de méme au mois de mai, mais remarquablement aussi une 
hausse aux mois d’hiver — décembre, janvier; la baisse se 
trouve au mois de novembre, une autre au mois de juillet. 
La saison de printemps (mars a avril) semble étre la saison la 
plus favorable, la saison biologique. 

M. Buionsky a examiné | intelligence de 453 écoliers dits 
normaux; il a groupé les enfants d’aprés les saisons de leur 


naissance. 
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Tableau TI. 


Octobre— 


Printemps Eté Automne Hiver ; 
décembre 
Le Quotient dintelli- 
gence en moyenne 84,3 81,5 81,3 81,3 80,1 
Le nombre d'écoliers 115 111 114 113 103 


La conclusion de M. Buionsky est, que les enfants nés 
au printemps ont un quotient d’intelligence généralement plus 
haut que les enfants nés en automne. 

Je vais aussitOt remarquer, que le nombre d’enfants, qu'a 
observé M. Buonsky, est assez petit, et ensuite qu'un quotient 
d'intelligence au dessous de 85 montre une débilité mentale. 

Je crois que la méthode la plus correcte est d’ examiner 
le mois de naissance d’un assez grand nombre d’enfants arriérés 
avec un quotient d'intelligence au dessous de 85; les chiffres 
montreront une éventuelle influence de la saison. 

Pendant les derniéres dixsept années j’ai examiné 711 
écoliers arriérés (I. Q. < 85 a 70, quelques-uns 70 a 50). Tous 
représentant l’arriération légére. 


Mois l 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1] 12 


Nombre d'arriérés 68) 50 59 52, 66 67 | 59 63 61 51 56 


Les mois de février, d’avril, et de novembre montrent le 
plus petit nombre, le plus grand nombre se trouve aux mois 
de janvier, mai, juin, aout et septembre. 


Le semestre d’avril—octobre montre: 368 


La plupart des enfants arriérés sont done nés pendant les 
saisons de printemps et d’été; mais la différence n'est pas 
grande. 

Pour m‘assurer du rapport des arriérés nés par mois aux 
nés vivants, j'ai caleulé le rapport en pour-cent pour les années 
1917—21. Les courbes suivantes montrent que la courbe des 
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arriérés en pour-cent des nés vivants et celle des 711 arriérés 
sont trés bien concordantes. 


les 711 arriérés. 
— — — les arriérés en pour cent des nés-vivants 1917—2 


Courbe II. 


M. Buonsky a done trouvé que les enfants les plus intelli 
gents étaient nés au printemps et les meilleurs aprés ceux-la 
en été, moi j'ai trouvé le moindre nombre d’enfants arriérés 
nés en automne, la plupart etaient nés en été. 

Cela montre déja, que le mois de naissance n'a pas d’in- 
fluence directe sur l’évolution de lintelligence, qui surtout 
dépend de lhérédité; la débilité mentale (I. Q. 85—70) est 
généralement un état congénital héréditaire. 

Pour compléter mon examen, surtout pour mieux pouvoir 
comparer mes résultats avec ceux de M. Bionsky, dont les 
écoliers étaient dits normaux j'ai aussi examiné 337 écoliers 
normaux dont le quotient d'intelligence était de 85 a 100. 
Ils étaient comme ceux de Bionsky des redoublants. 

Le tableau suivant montre le mois de naissance: 


~ 
on 
to 


Mois 1 


Nombre d'écoliers 27 238 28 | 28 33 | 32 37 | 24 26 


I. (J. en moyenne | 91 90; 91, 90) 93 | 91 | 90 | 90 91 | 92. 91) 91 


En saisons: 


Saison Hiver |Printemps ite Automne 
| 
(Juotient d intelligence en moyenne 90,7 91,3 90,3 91,3 


Nombre d'écoliers . 71 
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Comme on voit la différence des quotients d intelligence 
est trés petite, le méme et le plus haut au printemps et en 
automne, le plus bas en été. 

D’aprés mes chiffres il semble que la saison ot les enfants 
sont nés n'a pas d influence sur l|’évolution de intelligence. 

Mais quoique l’oppinion, que l'hérédité prédomine 
dans l’origine de l'intelligence il faut admettre que des causes 
accidentelles peuvent étre d'une influence nuisible — comme les 
maladies infectieuses, les affections et lésions du cerveau ete ; 
aussi faut il y rapporter les maladies de nutrition chroniques, 
surtout le rachitisme, dont l’influence sur l'évolution de |’in- 
telligence des nourrisons au moins pendant son existence on 
ne peut pas nier (voyez les travaux publiés par moi comme 
de M. Hutpscurnsky). 

Sous ce point de vue la saison peut avoir une influence 
en tant que le rachitisme prédomine en automne et en hiver, 
les saisons pauvres en soleil en Norvége et quand les enfants 
en raison du temps trés souvent sont foreés de garder la 
chambre — Le rachitisme s'évolue généralement, quand le 
nourrison est agé de 6 mois & 12 mois, une époque, ot l'ali- 
mentation est modifiée, le sevrage est mis a l'exécution, l'ali- 
mentation au sein est remplacée par l'alimentation artificielle ; 
pour les enfants qui ont été artificiellement nourris dés les 
premiers jours la situation est la pire. 

Ce qu'un enfant est né pendant les mois de printemps 
et d’été donne certainement le meilleur »start», mais le der- 
nier semestre du premier an peut, comme nous voyons trés 
souvent, détruire les bonnes chances. C'est pourquoi on peut 
voir que la plupart des arriérés quelquefois sont nés au prin- 
temps ou en été; si le rachitisme serait la cause, cela s'explique ; 
un contrecoup pour ainsi dire. Parmi les 711 enfants, que 
jai examinés, il y avait 143, qui d'aprés les renseignements 
avaient eu du rachitisme. Leur mois de naissance était: 


Mois l 2;|3) 4 5 6 7 8 9 10 ; 11 | 12 


Nombre d'enfants 
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En saisons: 


Saison Hiver Printemps Eté Automne 


Nombre d’enfants ...... 35 28 33 47 


48 de ces enfants étaient nourris au sein. Ls étaient 
nés: En hiver: 14, au printemps: 9, en été: 11, en au 
tomne 14. 

22 enfants étaient nourris a lalimentation mixte. Ils 
étaient nés: En hiver: 5, au printemps: 3, en été: 8, en 
automne: 6. 

73 étaient nourris au biberon. Ils étaient nés: En hiver 
16, au printemps: 16, en été: 14, en automne: 27. 

D'apres ces tableaux il est évident, que la plupart des 
enfants débiles, qui ont eu du rachitisme, sont nés en hiver 
et en automne; c'est le cas pour tous ces enfants a l'exception 
des enfants nourris a’ l'alimentation mixte. Tout d'abord je 
dois avouer, que le nombre d’enfants est trop petit pour en 
faire des conclusions sires, ensuite j’envisage de nouveau 
que le rachitisme le plus souvent commence pendant la derni¢re 
moitié du premier an. 

Nous savons, que le beau temps et surtout des jours de 
soleil sont de la plus grande importance pour le développe- 
ment et la santé d'un nourrisson. La vie en plein air, surtout 
sous l’action du_ soleil fortifie le nourrisson et comme tous 
les pédiatres admettent a présent empéche et guérit le 
rachitisme. 

Je citerai seulement quelques auteurs, qui parmi d'autres 
ont traité cette question. Hess et ses collaborateurs ont déja 
en 1921 montré le parallélisme entre le total des heures de 
soleil par mois et la quantité de phosfore du sang et le 
rachitisme florrisant. M. Lascu et M°"* Miemrrz ont fait les 
mémes observations a Breslau 1923, ils ont trouvé que la 
fréquence de rachitisme, dont lévolution était exactement 
observée, augmentait avec hauteur au mois de juin, ensuite 
déscendait aux mois de juillet et d'aoit, c'était dépendant de 
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la richesse en soleil des mois. La courbe des jours de soleil 
de L. & M. est au mois de juin plus basse qu'aux mois d'avril 
et de mai aussi basse qu'au mois de mars. La hauteur de la 
courbe est au mois de juillet, de méme des hauteurs aux mois 
d'aout et septembre. La courbe de M. Hess a la hauteur en 
mai et en juillet, la courbe de la quantité de phosfore du 
sang de méme la courbe du rachitisme s'accordent avec celle 
des jours de soleil. 

Karin Bruun (Helsingfors, Finland) a étudié la quantité 
de phosfore du sang chez des enfants sains en age au dessous 
de 2 ans. Elle a trouvé, que la quantité de phosfore s’abaisse 
pendant les derniers mois d’automne et en hiver — le minimum 
en mars, puis elle s’éléve aussi vite qu'elle s’était abaissée. 
Karin Bruun a aussi une courbe, qui montre les variations 
des rayons chimiques efficients du spectre de soleil a Helsing- 
fors pendant la méme année. Cette courbe montre le paral- 
lélisme avee celle de la quantité de phosfore du sang. 

C'est la quantité de phosfore du sang qui est d'impor- 
tance pour l’évolution du rachitisme. La saison, la plus riche 
en soleil, peut prévenir de méme que guérir le rachitisme. I] 
faut aussi se souvenir, que l’état de la mére pendant le dernier 
temps de la grossesse est d'une grande importance. Kassowitz, 
qui a envisagé la fréquence du rachitisme congénital, dit, que 
les enfants nés pendant les mois de juillet, d'aott et septembre 
plus rarement montrent des signes de rachitisme congénital 
que ceux qui sont nés au printemps et en hiver. M™° Kirsrrn 
Urnuerm Toverup a aussi trouvé, que les enfants nés en été 
avaient un plus grand poids que les enfants nés pendant les 
autres saisons. Mais comme je l'ai dit au-dessus nous voyons 
trés souvent un bon »start» étre détruit pendant le deuxiéme 
semestre de l'enfant. 

S'il existe un rapport entre le nombre des naissances et 
des jours de soleil par mois, nous le verrons illustré par les 
deux courbes suivantes, l'une pour les années 1917—21, l’autre 
pour les années 1922—26 (quant 4 mes observations de jours 
ensoleillés 4 Bergen voyez au-dessous). 
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Je vais ensuite essayer de montrer si des mois riches en 
soleil sont d’importance pour l'évolution de l'intelligence des 
enfants nés pendant tels mois, autrement dit, s'il existe du 
parallélisme entre le nombre d'arriérés et la richesse en soleil 
des mois de leur naissance. 

Dés 1917 j'ai des observations personelles du temps notées 
pour chaque jour... Comme des jours de soleil sont notés 
pour l'automne et l’hiver quand il y a eu du soleil dans la 
matinée et & midi (entre 11 heures avant et 3 heures aprés 
midi) pendant le printemps et l’été s’il y a eu du soleil aussi 
laprésmidi. 

J'indiquerai les chiffres pour les années 1917—1924. 


Mois ri Fi 


Nombre d'enfants .-.| 8| 4] 2) 5) 2.1] 3) 6) 4) 2) 8 


1917 
Jours de soleil . . . 4/18] 8| 9; 7] 9 
| 


1918 Nombre d’enfants . .| 4] 0; 2; 3; 1) 5] 3] 3); 2) 8 
918 | | 
Jours de soleil . . . 6| 8] 9] 20 | 20;10/17)12; 9| 9 


Nombre enfants . .| 0] of 1] 3] 2) 3) 4] 1) 2] 1) 1] 0 
| | | 
Jours de soleil. . ./14/12/14| 8/13) 9/13] 0) 3/13/13) 12 


Nombre d'enfants . . 3 | 
1920 


Jours de soleil . . 


Nombre d'enfants . . Ai 1 4; 1) 2) 2] 2 
92 | 

Jours de soleil . . .| 8| 1 | 
Nombre d'enfants . . 5| O| 4 ] 4); 2}; 3; 2} 3] 3 
Jours de soleil . . .|18/12 13 | 11 


1922 


Nombre d’enfants . . 0 2 3 3; 0) 0 


1923 
Jours de soleil . . .| 7| 9| 5! 6! 4, 8/165! 9 
rene Nombre d'enfants . .| 2); 3} 0} 0} 1; 0! 0; 1| 1) 4 
92 | 
Jours de soleil . . . 3/10/18) 12/ 11 7} 6/10/10) 13)10 


' Quand j'ai été en vacances j'ai complété mes notes avee des observa- 
tions de linstitut météorologique de Bergen dont d'ailleurs les observations 


des jours de soleil s'accordent trés bien avec les miennes. 
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Pour les années 1917—1924. 
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Mois 


Nes . 


Nombre de jours 
de soleil . 


Comme on 
juillet montrent le moindre nombre de naissances d'arriérés, ils 
sont aussi les plus riches en soleil; au mois de novembre il 
y @ aussi un petit nombre d’arriérés, le méme qu'au mois de 
juillet cependant les jours de soleil ne sont pas trés nombreux 
le mois d’octobre a beaucoup de jours de soleil, mais aussi 
assez d'arriérés. 

Si je classe les mois en des saisons nous aurons: 


22; 15; 20; 10) 23 | 17 13 | 21 | 20 | 17 | 13 19 
77; 81) 88/107; 85 | 84 | 92 | 64 | 57 | 91 78 | 65 


voit de ce tableau les mois diavril et de 


Saison Hiver Printemps kite \utomne 


Nombre de nés . 


Jours de soleil . 


D'aprés ce tableau nous voyons le plus petit nombre 
d'arriérés en automne au méme temps que les jours de soleil 


sont les moins 


remarquons une descente presque uniforme des naissances dés 
‘hiver jusqua l’automne. Les jours de soleil ont une hausse 
au printemps et une baisse en hiver, peu de jours de soleil 
aussi en automne. 

Si nous étudions chaque année séparément nous voyons 
1917: Janvier est le mois le plus riche en soleil mais le soleil 
est bas dans le ciel et aussi en raison des hautes montagnes 
ici & Bergen d'un court effet. Le plus grand nombre d’arriérés 
se trouve en janvier. Un éventuel rachitisme est done a 
attendre pendant les mois de juin a décembre, pauvres aussi 


en soleil. 

1918. La 
saison d’hiver 
au printemps, 


nombreux aprés ceux de la saison d’hiver. Nous 


56 53 51 50 


223 280 240 226 


plupart d'arriérés nous trouvons pendant la 
la plus pauvre en soleil, le plus petit nombre 
la saison la plus riche en soleil; ces enfants 


| 
|| 2 3 5 6 7 8 10 11 12 
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ci ont eu un bon »start» avec 6 mois suivants assez riches 
en soleil. 

1919. La saison d’hiver n’a que 35 jours de soleil cepen- 
dant il n’y avait que 3 naissances d’arriérés; l'automne avec 
le minimum de jours de soleil montre le moindre nombre 
d’enfants arriérés aprés celui de l’hiver. 

1920. La plupart nous trouvons en automne assez riche 
en soleil, mais l’hiver 1921 était trés pauvre en soleil. 

1921. La plupart des naissances se trouvent au _ prin- 
temps, ces enfants ont leurs 3 derniers trimestres pendant des 
mois pauvres en soleil. 

1922. On trouve la plupart de naissances en été assez 
riche en soleil comme aussi l’automne mais le mois de décembre 
a seulement 12 jours de soleil. 

1923. Le plus grand nombre est né au printemps avec 
39 jours de soleil, 1’été et l'automne cependant étaient pauvres 
en soleil. 

1924. Au printemps la saison la plus riche en soleil il 
se trouve seulement une naissance, l’'automne était aussi assez 
riche en soleil. 

On ne peut pas tirer des conclusions sires de ces chiffres; 
on voit des saisons riches en soleil avec peu d'arriérés mais 
aussi avee un grand nombre et au contraire. 

S'il existe un rapport il est done vraisemblablement un 
indirect. Il faut se souvenir des conditions atmosphériques 
antérieures et postérieures. 

Comme nous savons c'est a présent admis, que des con- 
vulsions des enfants spasmophiles sont trés intimement atta- 
chées au rachitisme, »sans rachitisme pas de convulsions des 
nourrissons», et comme il est montré (Turemicn, Brrr, Loort) 
que les enfants spasmophiles trés souvent sont des arriérés j'ai 
aussi examiné combien de ces 711 enfants arriérés avaient eu 
des convulsions en bas age. J’envisage ici explicitement que 
'hérédité sans doute est l’essentiel au méme temps qu'une 
hyperirritabilité congénitale du systéme nerveux fait un rdle. 

Parmi les 711 enfants il y avait 74 qui avaient eu des 
convulsions en bas Age): 10,4 %. 
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Le mois de naissance de ces enfants était: 


Mois 2/3 5 6 7 8 9 | 23 8 
Nombre d'enfants 10, 9 6 2 6 10 | 7 7 5 { 
Par saisons Hiver Printemps hte Automne 
Nombre denfants ...... 23 12 23 16 


Nous voyons que la plupart des enfants sont nés en hiver 
et en été — nombre égal, le deuxiéme semestre de leur premier 
an se fait done en automne et en hiver. 

Pour 65 de ces enfants l'alimentation était indiquée, 28 
étaient nourris au sein, 23 au biberon, 14 par allaitement mixte. 

(Ju'il y a tant de ces enfants nourris au sein, n'est pas 
singulier; le rachitisme n'est pas si rare chez des enfants 
nourris au sein, quand ils sont agés de 6 a 12 mois; ca dépend 
beaucoup de l'alimentation artificielle aprés le sevrage; mais 
on voit aussi le rachitisme se manifester pendant le premier 
semestre (voyez W. Lascn et Marianne Miemirz et Hess). 

La saison de naissance des enfants d'aprés leur alimentation: 


Hiver Printemps Automne 
Les enfants nourris au sein . . 7 i 13 i 
— i lTaliment. mixte ... 2 6 2 
8 5 3 7 


La plupart des enfants nourris au sein et a l'alimentation 
mixte sont nés en été, la plupart des enfants nourris au 
biberon en hiver et en automne. Si la saison de naissance 
aurait eu une influence il faut croire que les mois d'automne 
et de l‘hiver en sont la cause. 

Le commencement des convulsions est indiqué pour 46 de 
ces enfants: 


Saison Hiver Printemps Ete Automne 


Nombre d’enfants . 


1] 13 14 
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Le commencement des convulsions on trouve le plus souvent 
en été et en automne. Chez nous 4 Bergen les convulsions 
des enfants spasmophiles se présentent aux différentes saisons 
— surtout en hiver et en automne, mais aussi trés souvent en 
été, si l'été est riche en pluie. 

K. Moro envisage, que les manifestations de la spasmo- 
philie coincident avec de forts changements de temps et une 
baisse de barometre avec élévation de la température; ces con- 
ditions atmosphériques qui favorisent les manifestations de la 
spasmophilie existent le plus souvent (4 Heidelberg Allemagne) 
pendant les mois de janvier—mars. A Bergen, qui est situé 
dans la Norvége d'a louest des monts pres de la mer du Nord 
il y a des conditions atmosphériques trés changeantes et la 
fréquence presque égale des manifestations de la spasmophilie 
en les différentes saisons s’explique facilement. — Nous nous 
souvenons aussi de l’observation du _ professeur Sourmann 
Villustre pédiatr allemand, qui a il y a maintenant beaucoup 
d’'années envisagé: »Le degré d’humidité d'un lieu est d'im- 
portance; & Heidelberg ot il existe une grande humidité les 
manifestations de la spasmophilie sont trés fréquentes, a Munich 
au contraire trés rares. Aprés une inondation a Leipzig M. 
So_rMann a observé beaucoup de cas de spasmophilie; autre- 
fois il les avait vus trés rarement.» 

P. Kareer, qui a étudié la question du rapport des 
manifestations de la spasmophilie aux saisons envisage » que 
la fréquence des manifestations de la spasmophilie dépend de 
ce que le soleil aprés un longue temps d’hiver perce subite- 
ment et avec une forte intensité de sorte que la température 
de lair s’éléve trés vite. De méme est d’importance, qu’a des 
jours chauds de soleil succédent des jours froids et humides 
avec pluie. 

D'aprés ces expériences citées on comprend que chez nous 
i Bergen les manifestations de la spasmophilie se présentent 


aux différentes saisons — en hiver comme en été. 
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L'évolution de lintelligence d'un enfant ne dépend pas 
de la saison, oti il est né; c'est indifférent si la naissance 
a lieu au printemps ou en automne. Le développement d’un 
nouveauné est cependant mieux assuré pendant les mois de 
printemps et d'été, s'il fait beau temps avec des jours en 
soleillés; mais comme j'ai envisagé au dessus le deuxiéme 
semestre est d'une grande importance pour le développement 
physique peutétre aussi pour l’évolution de |'intelligence, qui 
en partie dépend du développement physique. J'ai indiqué le 
rachitisme, seul ou joint aux convulsions spasmophiles, des 
états dépendants des saisons et des conditions météorologi 
ques; ces maladies la ont peutétre une influence sur un cerveau 
d'une faible origine. Il faut toujours faire attention a la 
situation en arriére et en avant; non pas seulement a la saison, 
ot. lenfant est né. L’hérédité est la cause prédominante de 
l'arriération; cela surtout s'il s'agit des formes légéres. 


Bergen, Norvege, le 15. mars 1934. 
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FROM THE PAEDIATRIC CLINIC OF THE CAROLINE INSTITUTE, THE NORR- 
TULL HOSPITAL, STOCKHOLM. CHIEF: PROFESSOR WILH. WERNSTEDT. 


Contribution to the knowledge of acute suprarenal 
insufficiency in children. 


Suprarenal apoplexy. The Waterhouse syndrome. The Waterhouse- 
Friderichsen syndrome. 


By 


J. HENNING MAGNUSSON. 


Forty years ago VorncKxer (1), an English physician, 
described a peculiar symptom complex in a child, 2 years old, 
admitted to Middlesex Hospital in London. On admission 
the child had been ailing for 24 hours. The clinical picture 
included vomiting, marked prostration, high fever (40°.5 C) and 
widespread petechiae all over the body. The child died 48 
hours after onset of disease, and was considered a doubtful 
case of variola. Autopsy showed haemorrhages in both supra- 
renal bodies. 

This is the first known definitely established case of 
acute bilateral suprarenal apoplexy in children. 

During subsequent years a great many similar observations 
were published in the English literature. Garrop and Drys 
DALE (2) published a case in 1898, Barren (3) one case in 
1898, Anprews (4) one case in 1898, Taxsor (5) 2 cases 1900, 
Lirr.e (6) 5 cases 1901, Buaker and Barney (7) 4 cases 1901, 
Lanemeap (8) 2 cases 1904, Warernousse (9) one case in 1911. 

With reference to his own case and on the strength of 
this and observations made by others, earlier, the last-mentioned 
author submits a brief and elucidating description of the 
symptomatic picture in acute bilateral suprarenal apoplexy in 
children. 
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As late as in 1913 the first non-English case of suprarenal 
apoplexy in children was recorded. It was Borsere (10) of 
Denmark who that year described a typical case of that nature. 
A boy, aged 14, died 12 hours after onset of disease which 
presented the typical picture of acute suprarenal apoplexy. 
Autopsy showed extensive haemorrhages in both suprarenals. 

Four years later FripeRIcHSEN, a compatriot of Borsera, 
had the opportunity of observing another case, also this in 
Copenhagen. In addition this author was able to record 
another case of the same condition that had occurred earlier 
(1909) in Copenhagen and which he came across while perusing 
the case records of »Dronning Louise's Bornehospital». With 
the support of these three cases observed in Denmark and 
the previous cases of suprarenal apoplexy in children that had 
appeared in the literature Fripericusen (11) submitted in 
1918 a detailed description of this exceedingly interesting and 
characteristic clinical condition which has been named »Syndrom 
von Waterhouse» by Tuomas (12) and »Syndrom von Water- 
house-Friderichsen» by Guanzmann (13). 

During the period that now followed communications on 
suprarenal apoplexy in children emanated from various quarters 
but relatively sparingly. 

In Germany the first case was recorded by Vicror (14) 
in 1921. An infant boy, aged 7 months, was found dead in 
his bed in the morning after having been ailing the previous 


evening. He had an extraordinary rash consisting of red 


spots of pupuric appearance all over the body. Autopsy showed 
bilateral suprarenal haemorrhages. 

In 1923 the first cases were reported from America by 
Rasrnowrrz (15). The cases concerned two girls, 18 and 17 
months old respectively. Both cases were exceedingly charac 
teristic. Four more cases were later reported from America: 
Bartiery (16) 1 case 1927, Brown (17) 1 case 1928, McLean 
and Carrry (18) 2 cases 1931. 

In 1931 Larres (19) reported on the first case from Italy. 
It was the case of a boy, aged 4 years, who was taken 
suddenly ill with purpura fulminans with very marked haemor- 


27—34405. Acta pedialrica. Vol. XV. 
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rhages in the skin; no bleeding in mucous membranes; patient 
died 14 hours after onset of disease. Autopsy showed bilateral 
severe haemorrhages in the suprarenal bodies. 

The same year Baumann (20) related the first cases from 
Switzerland. These cases concerned two children, aged 15 
months, a girl and a boy who died after having been ill for 
11 and 10 '/2 hours respectively under the typical appearance 
of acute suprarenal insufficiency. 

In 1932 a case was reported from England, in that 
Henperson and Prrriagrew (21) described the typical case of 
a girl, aged 7 months who died after a few hours illness. 

The same year Meyer (22) mentions a case from Denmark. 
A boy, aged 5 months, previously in good health, was taken 
acutely ill with high fever (41°.1). The clinical picture of 
apoplexy was in evidence throughout and after 12 hours the 
child was dead. On autopsy haemorrhages were found in 
both suprarenals. 22 organs were subjected to microscopical 
examination. In the tonsils were found pure cultures of 
staphylococcus aureus as also in neighbouring lymph-glands, 
stomach and duodenum. In the colon were found a few 
enterococci and bacillus coli. All other organs were sterile, 
likewise the cardiac blood. 

GLANZMANN (13) described in 1933 a classical case, a boy, 
aged 2 years, who was admitted for observation at the Bern 
Clinie in Oct. 1931. 

In March 1934 Bamarrer (23) reported on two cases who 
had been admitted for observation to the Ziirich Clinic in 
1933. They were both cases of meningococcal sepsis running 
a very rapid course which clinically and histologically agreed 
well with the Waterhouse-Friderichsen syndrome (W. F. 8.). 

In May and June 1932 we (24) had the opportunity here 
at the Norrtull Hospital of observing two typical almost 
identical cases of acute bilateral suprarenal apoplexy in children 
nearly twelve months old. In these two cases blood-sugar 
determinations were carried out — for the first time in the 
Waterhouse-I’riderichsen syndrome in children. 

More than twelve months later, July 1933, I had the 
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opportunity of observing a third case which seems to me of 
exceedingly great interest from suprarenal point of view, above 
all in view of the disturbances in the blood-sugar regulation 
we were able to demonstrate. As the case recovered we were 
of course unable to obtain any absolutely binding proof of 
the diagnosis, acute suprarenal insufficiency. 

At the end of January 1934 I had the fortune of observing 
a fourth case, the clinical history of which is as follows. 


S. M. B., female, aged 6 months 7 days, was admitted to 
the Norrtull Hospital Jan. 27 1934 at 13.30 for acute pneumonia. 

History. — Weight at birth 3,700 grm., born at full term, 
delivery normal. Was the 6th child of a family of 6 (the 3rd 
pregnancy resulted in abortion during the third month). Mother, 
aged 38, father (bricklayer), aged 42, were both in good health. 
Residence somewhat dark, otherwise nothing of note.  Lues 
definitely denied. No known exposure to tuberculosis. The child 
was given the breast alone during the 2 first weeks of life. 
Subsequently the child was entirely bottle-fed and was never 
given any fruit-juice, stewed fruit or the like. Had not been 
given any antirachiticum. Cut its first tooth when 5 '/: months 
old. Keeps its head up well, can sit with support, always 
babbling. Except nasal catarrh once or twice the child has never 
before been ill. 

On Jan. 27 1934 the girl seemed suddenly very ill, vomited 
violently, became deathly pale and was very short of breath 
(>lost her breath») but never went blue. She was subsequently 
troubled once or twice with coughing. Her breathing was all 
the time short, rapid and somewhat moaning. Beyond this she 
was relatively free from trouble and at least on one occasion 
(at 12 o'clock) she appeared perfectly well. Her parents however 
thought it best to seek medical advice and therefore consulted 
the physician on duty at the hospital who admitted her. All 
members of the family were said to be in good health and there 
were no known infections disease in the surroundings. 

On admission patient was felt to be very hot (temp. 39°.9), 
had a moaning respiration and a rapid pulse. The skin was 
pale grey in colour, cyanotic and of coarsely marble appearance 
all over the body. She was immediately given stimulants (coramine, 
caffeine) and seemed afterwards fairly cheerful, fixed her gaze 
well, reached for objects and looked around. All the time, however, 
she was obviously dominated by great anxiety, groaned and 
fretted uninterruptedly and had a tormented anxious expression. 
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She 
right 


a while. 


and 


circumference of head 44 em., of chest 43 em. Temp. 39°.9 C. 


Gene 
breat 


and very rapid. Lips cyanotic. Colour of skin greyish, pale blue 


with 


the relief of the substructure is sharply defined as white lines in thi 


dark 
Skin: 
least 


Mouth: normal. Teeth Skeletal system: mild craniotabes. 
Anterior fontanelle of ordinary (or diminished) tension. Moderate 
rickety rosary. Slight epiphyseal enlargements. Heart: rapid 


rhytl 
possi 
liver 


Spleen not palpable. Kars: no tenderness of tragus or surrounding 


parts 


Babinski negative on both sides. Facial and peroneal phenomena 
negative on both sides. Pupils somewhat contracted, reacting to 
light. Drinks 100 grm. sugered tea to the finish. 


is sl 
and 


plexion markedly cyanotic. The cyanosis varies from a _ pale 


grey 


of colour is in evidence all over the body but is particularly 


obvious in the face (see fig.) where these alternately deathly pale 
and intensively blue spots close to one another present an unique 
appearance not readily forgotten. Skin of declivous parts 
still of dark colour. 


a purpura-like rounded patch of red-blue colour, at least the 


size 


simil 


the trunk and the upper parts of the back. 


Patient is now almost unconscious, now and then clonic spasms 
in extremities and at times also in the face. Respiration 60—70 


Pulse 
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accepted fluids eagerly (she finished 200 grm. sugared tea 
away), reacted well to oxygen spray and went to sleep after 


Condition at 15 o'clock. — Well developed child for her age 
well nourished. Body weight 7,720 grm. Height 68 em., 


ral condition markedly affected, there is distinct ali nasi 
hing and moderate dyspnoea (60 per minute). Pulse feeble 


the grey-blue character most in evidence on declivous parts where 
hue of the skin (hypostasis). 'Tonus and turgor both impaired. 


not pasty. Superficial lymphglands: solitary in the neck, at 
the size of peas, otherwise none palpable. Throat: pale. 


im, sounds clear. Lungs: no demonstrable changes. Abdomen: 
bly somewhat tender and rigid on the right side where the 
can be felt one finger-breadth below the costal margin 


of the ear. Refleves: knee-jerks on both sides normal. 


Condition 16 o'clock. — Patient is now very much worse and 
iffering all the time from intense anxiety. Pulse is feeble 


very rapid. Respiration shallow, rapid and groaning. Com 


livid hue to one of corn-flower blue character. This change 


Condition 16.30. - On the inside of the left thigh there is 


of a pea. A little more than 15 minutes later a great many 
ar purpuralike efflorescenses have arisen over the front of 


17 o'clock. Condition growing rapidly from bad to worse 


» 280, irregular and soft but clearly palpable. Cyanosis is, 
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if possible, still more intense than before. The hypostasis of 
declivous parts persists and has obviously increased — looks like 
post-mortem marks. These »post-mortem marks» alter on changing 
the position of the body. The child who all the time has been 
lying on its back is now turned over on its left side. After a 
few minutes »post-mortem marks» appear on the most dependent 
parts of this side. These spots, however, never attain the intensely 
dark coloration as those on the previously most dependent parts; 
these still appear much darker than other parts of the body. 
The child is now turned over on its right side. After a while 
the spots on the left side have entirely disappeared whereas 
distinct hypostatic phenomena have arisen on the lowest parts 
of the right side. 

18 o'clock. — Patient is deeply unconscious. Respiration is 
very shallow and impossible to count; of Cheyne-Stoke’s type. 
Pulse varies between 120 and 260, is soft and often unperceivable. 
The variations in the colour of the skin are now less apparent. 
In several places the hue is of a pale grey cyanotic character. 
In dependent parts the skin is as before of a dark red-blue colour 
with the irregularities of the bed marked as white lines and 
patches which on incision prove entirely devoid of blood. The 
dark areas, on the other hand, are raised by »cyanotic blood». 
Squeezing them gives the tissue a white bloodless appearance 
as in fatal haemorrhage. The part does not fill up with blood 
as normally happens but first after a while (2—3—4 minutes) is 
one able to squeeze out a little more blood. On incisions in 
other parts of the body one finds nearly everywhere tissues 
deficient or entirely empty of blood. Even on deep and wide 
incisions it is difficult to get any blood. Over nearly the whole 
body but best marked over the trunk and the front aspect of 
the thighs there are purpura-like rounded patches, not clearly 
raised above the skin level, varying in size from a pea to a 
penny piece. Mostly in the face but also elsewhere there is a 
coarse marble design of the skin, Deathly pale and darkly 
cyanotic areas replace here the otherwise dominating pale grey 
cyanosis. Both thighs, legs and lower part of the back are felt 


distincty cold — a definitely frosty sensation. On the other 
hand we find the front — and lateral aspects of the trunk, above all 
the lateral parts of the chest, strikingly warm — hot. The super- 


ficial temperature (taken with an ordinary fever thermometer 

graded from 34.7 to 42° C) of the chest close to the right 

nipple was 40°.8. The rectal temperature, taken simultaneously, 

. 

was 37. It was impossible to obtain any value of the super- 
ficial temperature of the cold parts of the body (front aspects of 
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Fig. 1. a and b before death, c and d immediately after death. 


a 

h 


ACUTE SUPRARENAL INSUFFICIENCY IN CHILDREN 403 


thighs) by simultaneous measurement with the abovementioned 
type of thermometer. The superficial temperature is falling more 
and more. At 19 o'clock the lower limbs are definitely colder 
than earlier and the temperature on the chest (taken in the same 
place as before) is 38°. 

The child died at. 19.15 o’clock. 

Immediately before death the skin was clearly doughy, at 
least in declivous parts. 

Cultivation of blood, taken from the heel 30 minutes before 
death, was carried out on a number of different substrata (ascites 
glucose agar, ascites broth, blood-agar) particularly with reference 
to meningococci. This investigation gave negative result. Cultiva- 
tion on the same substrata of lumbar fluid drawn off 15 minutes 
before death also gave negative results. At the autopsy cultiva- 
tions were made from spleen suprarenal bed, a lymphatic gland 
on the neck and kidneys. Nor here was any growth obtained. 

Blood-sugar determinations by Hagedorn-Jensen’s method: 


18 o'clock (75 min. before death) 33 mgm. % (34—32) 
18.45 (30 ) 18 
18.55 (20 ) 24 
19.00 (15 > ) 18 


Lumbar sugar: 
19 o'clock (15 min. before death) 10 mgm. % (10—10—10). 


Beyond this finding examination of the lumbar fluid gave 
negative results. 

Red blood-corpuscles (specimen taken at 18 o'clock) 5.72 million. 

When blood was going to be drawn off at 18.45 searcely any 
could be obtained. The patient was then held in the upright 
position with her legs hanging down. In this way we obtained 
plenty of blood after about 2—3 minutes but not only from the 
incision just made in the left heel but also from that made in 
the right heel 45 minutes earlier (at 18 o'clock). 

Immediately before death (patient unconscious) a large pur- 
puric efflorescence was excised from the abdomen (see fig. 1) and 
at once put in formalin. The histological examination gave the 
following findings (Med. Dr. Wilton): Sections from the portion 
of skin excised during life shows unaltered epidermis and in the 
subcutis plenty of vessels filled with red blood-corpuscles. Nowhere 
are extravascular red blood-corpuscles to be found. 

A great number of sections stained with reference to the 
possibility of finding microorganisms, if present, were searched 
but without any positive result. 


a 
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The efflorescence excised was the largest of them all and 
had the clinical appearance of a haemorrhage. Many of the 
smaller efflorescences proved clinically to be hyperaemic areas. 

Patient was given powerful stimulants but without any 
decided effect. Intrasinous blood transfusion was tried but failed. 
Immediately after death the heart was explored by needle. Only 
a slight amount of blood could be obtained. On this the non- 
protein nitrogen was determined and found to be 105 mgm. %. 

The post-mortem examination (performed by Med. Dr. Ake 
Wilton) revealed the characteristic picture of an acute suprarenal 
apoplexy. Post-mortem report. — The body of a well developed 
female child, well nourished. No oedema. On the left half of 
the chest in front there are haemorrhagic areas, of the size of 
peas and less, which on incision prove also to have involved the 
subeutis. Sections of such haemorrhages were preserved. The 
skin is otherwise of marble appearance with alternately red-brown 
and lighter parts. The former present great likeness with post- 
mortem marks and are found on the anterior as well as posterior 
aspects of the body. On incisions the vessels are found to be 
undamaged. 

The pleural cavities hold a slight amount of clear serous 
fluid. The lining of the peritoneal cavity is everywhere smooth 
and shiny. Organs of neck and chest removed in one piece. 
Pharynx intensively florid with swollen papillae. This redness 
continues down into the trachea while the mucous membrane is 
pale yellow and sharply defined from that of the pharynx. 'Ton- 
sils are the size of peas and swollen; on pressure yellow-white 
plugs are brought out. Alongside the large vessels from the 
pharynx down into the chest there is a string of dark red 
swollen lymph-glands, of which several are larger than peas. On 
the right side of the neck near the submaxillaris there is a lymph- 
gland the size of a hazelnut, from the centre of which a bloody 
mass can be pressed out. The mediastinal glands are of small size 
and pale. Similarly is the state of the mesenteric lymph-glands, 
These are much enlarged, here and there the size of peas; such 
enlarged glands are above all met with in the apendicular region. 
The cut surface of the glands here are pale, in distinct contrast 
to the lymph-glands of the neck. 

sronchi are reddened and covered with a thin transparent 
mucus. Lower parts of lungs hypostatic. On section plenty of 
frothy fluid exudes. Nowhere any signs of pnemonic or allied 


processes. Heart of normal size without any malformations, 
weight 40 grm. Both auricles overfilled with blood and coagula. 


Valves and ostia unchanged. Thymus gland is considerably 
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enlarged, consists of two lateral lobes and a powerfully developed 
central lobe. Underneath the capsule there are one or two smal] 
haemorrhages. Weight of thymus 41 grm. Thyroid gland of 
normal appearance. 

Liver of normal size and shape, cut surface shows distinct 
structure. Stomach contains a yellowish mass with coagulated 
milk. Mucous membrane normal. Peyer's plaques are much 
swollen along the whole length of the intestine and here and 
there it seems as if the mucous membrane in the centre of the 
swelling were ulcerated. Spleen is of firm consistency and weighs 
30 grm. In the neighbourhood of both suprarenal glands there 
is a well-marked lemon-coloured oedema (see fig. 2). A smilar 
oedema is also found in the fatty capsule of the left kidney. 
After clearing away fatty structures both suprarenal bodies are 
found to be the seat of haemorrhages. These haemorrhages are 
most in evidence on the posterior aspect but large parts of intact 
parenchyma are nevertheless retained. No closer examination was 
carried out since kidneys and suprarenal bodies were to be 
photographed. Bladder and ureter as well as female genetalia 
showed nothing out of the ordinary. 

Microscopical examination of the suprarenal bodies. — The 
inner parts of the cortical zone show great accumulation of red 
blood-corpuscles which also seem to be located extravascularly, 
forcing apart the cortical cells. The red blood-corpuscles diminish 
in numbers towards the periphery of the cortical zone and in 
the outer layer unaltered suprarenal tissue is found over large 
areas. In the medullary zone red blood-corpuscles are also present 
although here they seem mostly located intravascularly.’ 


For my own part I was particularly interested in finding 
out whether the hypoglycaemia I had observed in my previous 
vases of acute suprarenal insufficiency in children would also 
be found in this case. And further whether the pathological 
adrenalin blood-sugar reaction observed in my third case could 
also be obtained here. 

At 17.30 blood was drawn off from the heel for blood 
sugar determination and immediately afterwards 0.5 cc. adre- 
nalin (1: 1,000) were injected intramuscularly. Unfortunately 
this first sample became useless on account of a mishap with the 

' The patho-anatomical findings in our cases of acute suprarenal 


apoplexy will be published in full by Dr. Ake Wilton, the Caroline Insti 
tute, Stockholm. 
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Hagedorn reagents. The initial value for the adrenalin blood- 
sugar determination is therefore missing. Subsequently, as 
will be evident from the clinical description, samples were 
taken 30, 75, 85 and 90 minutes after the adrenalin injection. 
In all the samples very low values were obtained (33, 18, 24, 
18 mgm. %).' That settled also in this case the presence of 
marked hypoglycaemia. And in addition to this these low 
values were obtained in spite of the fact that the patient 
just before had had a powerful dose of adrenalin injected. At 
the time when the adrenalin was injected the circulation was, 
it is true, disturbed, yet by no means to an extent great 
enough to explain the absence of adrenalin response. This 
then established a disturbance in the blood-sugar reaction to 
adrenalin of the same type as in case 3. 

In connection with the blood-sugar determinations the 
sugar contents in the lumbar fluid were also analysed. In a 
specimen taken 15 minutes before death we obtained a value 
as low as 10 mgm %. For each test 0.5 ce. lumbar fluid was 
used. This gives one good reason to assume that the cerebro- 
spinal sugar contents were still less than 10 mgm. %. 

To get a clear view of the chemical tests of the blood 
which have so far been carried out in bilateral acute supra- 
renal apoplexy in children, the various analyses have been 
tabulated in the subjoined table I. 

As will be seen from this table the blood-sugar in speci- 
mens taken before death has been determined in 4 cases of 
the Waterhouse-Friderichsen syndrome patho-anatomically veri- 
fied. In all these cases the values obtained were much reduced. 
The hypoglycaemia observed in our two first cases has been 
verified by Baumann and was also demonstrated, as mentioned 
above, in our last case. In the case observed by Baumann, 
but not yet published, he obtained a blood-sugar value of 31 


' These blood-sugar values will be found published in my previous 


work on these questions (24) in »Nachtrag zur Korrektur», From want of 
space I was then unable to deal more closely with the conditions under 
which they had been obtained. 
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Table I. 


Blood analysis 


Time of collecting 


Author Determinations 
specimen 


| MAGNUSSON: 
Case I, 1932 | Blood-sugar 27 mgm. %' 4hrs. 10 min. before death 
Case II, 1932 | » 39 . 30 min. before death 
Serum calcium 10.7—10.8 mgm. % Cardiac blood immedia 
| tely after death of 


| 
| 
| 
| 


Inorganic serum phosphates 5.4 : 
5.2 mgm. % child. 
Case III, 1933 | Blood-sugar30mgm. % (forfurther | On admission when in 


particulars see description of tensity of symptoms 


case was greatest. 

BAMATTER: 

Case I, 1933 Non-protein nitrogen 37.8 mgm. % 
Se sugi 2. 
NaCl 55.4 » immediately after 
Albumin 6.49 % death. Serum slightly 
Albumin: globulin 60: 40 |] opalescent. 
Phosphates 18.9 mgm. % 


MAGNUSSON: 


| Case IV, 1934 Blood-sugar 33 mgm. % | 75 min. before death 
| | 


18 | 30 
94 20 
18 | 15 » 


Non-protein nitrogen 105 mgm. % | Cardiac blood immedia 
BauMAEN: tely after death. 
after Bamatter, | Blood-sugar 31 mgm. % 


Jahrb. fiir Kin- Non-protein nitr. 131.0 
derheilk., Bd. 


Urea 2.0 
142, 129, 1934 
4 Urie acid 1.5 » Blood specimen collec 
Sodium 635.0» ted immediately be 


acum fore death (a case 
not yet more fully 


phosphates 8.8 published). 
Serum chlorine 353.0 
Serum calcium 10.5 
Serum potassium 24.0 » 
Alkaline reserve 78.0 vol. % 


' Published in Pediatriska sektionens férhandlingar '*/:2 1932. Hygiea, 
Bd. 96, 312. 


ACUTE SUPRARENAL INSUFFICIENCY IN CHILDREN 409 


mgm. %, a value of the same magnitude as that obtained by 
the author. 

The fact that in all those cases in which the blood-sugar 
was determined hypoglycaemia has doubtlessly been present, seems 
to me evidence in favour of this condition being part of the 
above-mentioned symptom complex. 

The question as to whether this hypoglycaemia occurs in 
earlier stages of the disease or only during the time immediately 
preceding death, must be left open for the present. In the 
4 cases presented here for elucidation of this question the 
earliest specimen was taken four hours before death; in the 
others, as is evident from the table, but a short time be- 
fore death. 

In a number of cases of different conditions I have had 
the opportunity of determining the sugar contents in specimens 
of blood taken just before the child’s death. Jn no single 
case has hypoglyeaemia been found. As a rule the blood-sugar 
values are at the top of the normal, in a few cases cosider- 
ably so. 

GOLDZIEHER and Gorpon (25, 26) and Rosensium (27) 
have shown in cases of suprarenal insufficiency (haemorrhage) 
in newborn children — to be clearly differentiated from the 
Waterhouse-I'riderichsen syndrome — that some disturbance 
exists in the nitrogen metabolism. Go.pzinHER and Gorpon 
here lay down the rule: a decrease in the level of blood sugar 
— an increase in nitrogenous metabolites. Whether this rule 
an be applied also in the Waterhouse-Friderichsen syndrome 
future investigations will show. The question cannot as yet 
be settled. 

In Baumann’s case —: referred to by Bamarrrer but not yet 
more fully published — he found a non-protein nitrogen value 
of 131 mgm %. This finding we were able to verify in our 
fourth case but here the blood specimen was taken first im- 
mediately after death — a thing to be carefully considered. 
Bamatter has also analysed the non-protein nitrogen in his 
first case. Yet the same thing applies here as in our first 
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“ase 
death. 
Regarding the rest of the symptomatology in the above 


the blood specimen was only taken immediately after 


mentioned case attention may be drawn to the following 
points: 

On examination at 15 o'clock, more than four hours be- 
; fore death, the patient showed distinct hypostatic phenomena 
in declivous parts of the skin, in spite of the still well-main- 
tained blood circulation. Subsequently this hypostasis con- 
siderably increased and at 17 o'clock, two hours before death, 
one had the definite impression of »post-mortem marks.» As 
is evident from the clinical description these » post-mortem 
marks» shifted as the position of the body was altered. 

Particular stress should be laid upon the varying character 
of the cyanosis, a phenomenon which in this case was exceed 
ingly clearly in evidence. This peculiar and striking pheno- 
: menon [ had had the opportunity of observing even in my 
first case, yet not by a long way so obviously as here. At 
the examination carried out in case 1 four hours before death 
| found: »Gesichtsfarbe schnell wechselnd, bald rotblau bald 
blasslivid. Hautfarbe an iibrigen Teilen des Korpers stark 
blass.» In case 2 no varying cyanosis was to be observed, 
Hautfarbe blass-livid.» This case came under observation 
only | hour before death. Regarding our last case the »in- 
travital post-mortem marks» had stimulated our attention. 
Yet it was only when this varying cyanosis appeared that we 
realised we were dealing with a case of acute suprarenal in- 
sufficiency. This phenomenon was observed before a_ single 
purpura-like spot had as yet appeared on the skin. When 
the same sign was observed in case 1 there were already 
some 15 purpura-like spots spread over the lower part of the 
abdomen. 
Attention has earlier frequently been drawn to this phe- 
: nomenon in the Waterhouse-Friderichsen symptom complex. 
FRIDERICHSEN himself is giving mention to it in his work 
of 1918 and is stressing the point still further in a contribu- 
tion to a discussion of 1932 (28). The varying cyanosis is 
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here aptly described in the following way: It comes and goes 

ligesom der blev lukket op og i for en Vexelhane for Ilttil- 
forselen». Baumann, too, is drawing attention to the above- 
mentioned phenomenon. In our fourth case this change in 
the complexion was observed before any spots had appeared 
on the skin, as mentioned above, and was fully in evidence 
until one hour before death. 

A further sign worth mentioning is the incongruence 
existing between temperatures of different parts of the body. 
In our second case the two lower extremities were, half an 
hour before death, much colder than other parts of the body. 
In our fourth case related here we found, an hour before 
death, a superficial temperature of 40°,s on the chest close to the 
right nipple at a simultaneous skin temperature of less than 
34°,7 on the front aspect of the thighs and a rectal temperature 
of 37°. 

This symptom has been mentioned earlier, particularly 
has Baumann drawn attention to it. In his first case he 
found two hours before death: »Die rechte untere Extrimitiit 
ist eiskalt, von weisser Farbe, die linke untere so heiss, dass 
man unwillkiirlich die Hand zuriickzieht und von livider Ver- 
fiirbung». Observations hitherto made do not entitle us to 
say at which stage of the disease this symptom makes its 
appearance. 

In our fourth case abnormal bleeding conditions were 
also present. These are also worth consideration. When the 
blood specimen was to be taken half an hour before death 
we had to put the child in a dependent position to be able, 
on the whole, to collect any blood at all. Gradually we 


obtained a copious flow of blood but and this is the im- 
portant point — not only from the new incision but also from 
one made 45 minutes earlier. This condition can probably only 
be explained by assuming a prolonged time of bleeding. In 
all the cases observed here we have had difficulty in obtaining 
blood, so much so that immediately before death it has been 
nearly impossible. This circumstance, however, by no means 


contradicts the above assumption. The pronounced circulatory 
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disturbance regularly occurring in these cases is quite a suffi 
cient explanation. 

Up to the present there are only a few haematological 
examinations carried out in the Waterhouse-Friderichsen syn- 
drome. Such examinations have been carried out by Ranino 
witz, Barr.ey, GLANzMANN and Bamarrer. GLANZMANN paid 
the haematology particular attention in his case and was able 
to demonstrate profound changes in the blood. As these are 
of great interest, not least in reference to the above related 
cases, they will be enumerated here: 1) Progressive excessive 
thrombopenia; 2) Well marked alteration of the white blood 
picture; 3) Without clinical signs of anaemia intensive irrita 
tion of the bone-marrow with ultimate more or less complete 
inhibition of its function. Time of bleeding 15 minutes, time 
of coagulation 5 minutes, retractility 0. 

As appears from the clinical description a blood specimen 
for a red blood-count was collected 75 minutes before death. 
This was made in the first place with the view to observing 
whether a reduction of the blood volume through dessication 
could thus be demonstrated. Swine.e and his co-workers (29) 

relate cortical function to regulation of the circulating blood 

volume» in acute suprarenal insufficiency after extirpation in 
animals. The value we obtained here do not permit us of 
drawing any conclusion. On the whole it may of course be 
said that blood-counts in a case of so marked a circulatory 
disturbance as present here is of very limited value. Red 
blood-counts have earlier been carried out twice, by Barriny 
(3,430,000) and Bamarrer (5,121,000). 

A diagnosis intra vitam has only been made a few times 
in the Waterhouse-Friderichsen syndrome. The first to be 
able to do this was Rasrnowirz who on the basis of history 
and purpura was able to make a diagnosis in his second case. 
In Baumann's second case he was: »wegen der drei Purpura 
fleckchen und des raschen Zerfalls» so sure of his diagnosis 
that he gave the child 3 mgm. adrenalin intramuscularly and 
simultaneously 4 mgm. adrenalin intracardially. FRripericusen 
states he also had the opportunity of making a diagnosis in 
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vivo a few years ago. A junior colleague of his described to 
him a case he had just admitted to the hospital. His descrip- 
tion was so excellent that Fripericusen suggested the diag- 
nosis of bilateral acute suprarenal apoplexy without even 
having seen the child. The post-mortem examination on the 
following day confirmed his diagnosis. In our first case we 
were unable to agree about the diagnosis. The case proceeded 
to the post-mortem room without any definite clues for the 
diagnosis having been obtained. In our second case, admitted 
shortly after the first one, the situation was quite a different 
one. My attention had been drawn to this strange symptom 
complex and on the basis of the account given by the medical 
attendant of the patient I said it was probably a case of acute 
suprarenal insufficiency. When the child soon afterwards was 
admitted to hospital I had not the slightest doubt about the 
diagnosis. This case was completely on a line with the first 
one. In our fourth case, more closely related here, we were 
able to make a diagnosis relatively early. This we were able 
to do by the help of the varying cyanosis. According to a 
statement by Bamarrer Baumann has been able to make a 
diagnosis intra vitam in two further cases of acute suprarenal 
insufficiency observed by him but not yet published. Finally 
Bamatrer has in two cases been able to make a diagnosis in 
vivo. This is the only author who has succeeded in doing 
this without having personally previously observed any case 
of this nature. He was guided however by the excellent de- 
scriptions of this condition published by his compatriots 
Baumann and GLANZMANN. 

In all, therefore, the diagnosis has been made in vivo in 
nine cases. This shows that the possibility of a diagnosis is 
there and, moreover, fairly great. A necessary condition 
would seem to be that the medical man in attendance has 
earlier personally seen a case or jn some other way come in 
close contact with the disease. 

What is it in the symptom complex that entitles us to 
make a diagnosis of acute suprarenal insufficiency? In addi- 
tion to a peracute onset without preliminary symptoms or 
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only preceded by atypical generally slight symptoms a short 
time immediately before onset of illness, the following symp- 
toms, regularly present, may be mentioned: Waking up in the 
night with a scream, sickly appearance, high fever, jactitation, 
pallor, cyanosis, alternate pallor and cyanosis, vomiting or 
tendency to vomit, feebleness, unconsciousness, collapse, rapid 
shallow groaning respiration, often of Cheyne-Stoke's type, 
cardiac action rapid, weak cardiac sounds, poor and rapid 
irregular pulse, diarrhoea, spasms, meningismus and purpura- 
like exanthemata. 

None of these signs and symptoms is in itself pathogno- 
monic. Together, however, they make up a picture which is 
very characteristic. The apoplectic onset and the great inten- 
sity with which everything takes place, together with the 
above-mentioned regularly recurring symptoms, lend to this 
syndrome a monotonous stamp. 

The most obvious sign and one that has undoubtedly so 
far played the greatest role in the diagnostics is the spot 
formation in the skin which sooner or later regularly appears. 
It varies much in character: Morbilliform rash, coarse and 
well-marked marble appearance, petechial exanthemata, pur- 
pura-like harmorrhages in the skin. This phenomenon has 
led many practitioners on to the right track (Rasinowrrz, 
Baumann, Maanusson, Bamarrer) and is generally emphasized 
in the literature. Fripericusen is also stressing this » pur 
pura» but — and this seems to me of great importance - 
also the varying cyanosis. In his opinion one is justified in 
regarding these two symptoms as pathognomonic when they 
occur simultaneously in an acutely ill child with a high tem 
perature. The varying cyanosis is a characteristic phenomenon. 
Whoever has experienced this once is sure to recognize it the 
next time. It is important to note that this varying cyanosis 
seems to appear before the »purpura» — our fourth case. 

In my opinion the diagnosis is very well supported by 
the hypoglycaemia that seems to be present in these cases, at 
least during the time immediately before death. A powerfully 
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reduced blood-sugar value in an acute highly febrile illness is 
an observation of the first order. 

It remains to be seen whether the hypostatic phenomena 
present in our fourth case may become of diagnostic significance 
in the Waterhouse-Friderichsen syndrome. It was this symptom 
that first made us believe that something out of the ordinary was 
here present. It is to be noted however that the circulatory 
disturbance in this case was more obviously in evidence than 
in our previous cases. 

As above stated acute suprarenal apoplexy was described 
for the first time by VortcKer, an English physician, in 1894. 
He and his compatriot ANDREWEs assumed they were dealing 
here with an acute fatal purpura variolosa. With the blood 
picture as a starting point GLANzMANN is also discussing this 
possibility. And wherever variola is present the differential 
diagnosis between this condition and the Waterhouse-Fride- 
richsen syndrome must be considered. 

There is much in the symptomatic picture of acute supra- 
renal apoplexy that reminds one of acute poisoning. We must 
undoubtedly count with this possibility in the differential 
diagnosis. In this connection I would only recall GLANzMANN’s 
case, in which it was stated in the history that the child ten 
days before admission had been drinking petrol and where 
excessive thrombopenia was found on examination. 

Regarding the skin phenomena in the differential diag 
nosis purpura fulminans will above all have to be considered. 
This clinical picture is described in scarlatina, varicella, dip- 
theria and severe septic generalised infections (30). It is here 
of particularly great interest to note that purpura fulminans 
has been described in cases of meningococcal septicaemia. 
GLANZMANN (31) described such a case in 1916. In this case 
there was no suprarenal apoplexy. On the other hand in the 
eases of purpura fulminans with meningococcal infection 
described by Barruny 1927 (16) and Larres 1931 (19) typical 
suprarenal apoplexy was present. There can be no doubt that 
these two cases, as maintained by Bamarrer, must be referred 
to the Waterhouse-Friderichsen syndrome. 
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Undoubtedly the resemblance existing between acute 
suprarenal insufficiency and shock also deserves to be men 
tioned. In our first case our attention had at first been 
directed to the possibility of shock. The reason why we made 
a blood-sugar determination was that the case resembled so 
much the clinical picture of insulin shock. 

From the point of view of differential diagnosis status 
thymolymphaticus, if on the whole that conception is still to 
be maintained, also deserves consideration. A strikingly great 
number of observers of the Waterhouse-Friderichsen syndrome 
have found, as by-findings in the post-mortem room, a more 
or less marked status thymolymphaticus. Nearly always autopsy 
shows a large thymus; quite naturally since death occurs 
so soon. Clinically, too, there is reason to consider status 
thymolymphaticus. The children die a sudden or at least 
unexpected death and present on clinical examination as a 
rule a pasty appearance. As earlier stated (24) this symptom 
is probably to be regarded as a result of the acute elimina 
tion of the suprarenal glands with its diminished volume of 
circulating blood on account of fluid extravasation into the 
tissues. This view was further borne out in our fourth case 
which we had the opportunity of observing a relatively long 
time before it died. 

The fully developed clinical picture in the Waterhouse 
Friderichsen symptom complex is so much alike the picture 
presented by septicaemia with skin symptoms that probably 
no observer of the former condition can but consider this 
possibility. The fundamental cause of acute suprarenal apo 
plexy has also for long been considered to be a septic infec 
tion. The final decisive proofs however have taken a long 
time to come. With my own cases as a starting point I have 


commenced a perusal of the case records from children’s 
hospitals in Stockholm with the view to ascertaining to which 
extent similar cases may be found in a material of that nature 
Such cases are also met with relatively frequently but it is 
as a rule impossible to identify them with absolute certainty 
as cases of suprarenal apoplexy on the basis of data sub 
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mitted. It seems to me however that the subjoined case from 
the Norrtull Hospital should without hesitation be referred to 
the Waterhouse-Friderichsen syndrome. 


M—B. E. was admitted to »Allminna Barnhuset» in the 
afternoon July 22 1922 (journal 421/1922) at an age of 8 months 
18 days. She was sent in under the diagnosis of acute broncho- 
pneumonia. 

History. — Weight at birth 3,650 grm., born at full term. 
Delivery normal. Only child. Mother, aged 32, is occasionally 
troubled with asthma and has now for the last 8—14 days had 
a nasal ecatarrh and some cough. The child has all the time 
been breastfed and only the last 2—3 weeks been allowed a 
little gravy, potatoes, and such like as an addition to the breast. 
She does not seem to have been exposed to overheating, has al- 
ways been well and developed nicely. 5 days ago she began to 
cough and got a nasal catarrh. In the afternoon to day she 
suddenly grew pale, began to vomit and then developed a_ groa- 
ning respiration. Her parents then brought her to the Sabbats- 
berg Hospital. Her temperature was 39°,3 and pneumonia being 
suspected she was transferred here. 

Condition on admission. — Very big and strong child, well 
nourished. Weight 9,480 grm. Height 70 em., circumference of 
head 43 em., circumference of chest 46 cm. Temperature 39°,9. 
General condition much impaired. Complexion exceedingly pale, 
well marked dyspnoea and cyanosis. Pharynx: Intensely injected. 
Tungs: No dullness, vesicular breath-sounds, no adventitious 
sounds. Heart: 0. Abdomen: Not enlarged and nothing abnormal 
on inspection. Spleen: Palpable at the costal margin. Urine: 
Rich in urates, sediment shows nothing pathological. No rachitis. 

July 23 a. m.: Temperature 40°.9. Condition unaltered. In 
the skin there are numerous, diffusely spread minor haemorrhages. 
Still marked cyanosis and dyspnoea. Lungs: 0. 

July 23 p. m.: Condition getting worse and worse, bile-stained 
vomits. Temperature 39°.8. 

July 24. Death at 0.30 o'clock. 

While in the hospital the child was given 210 grm. mother’s 
milk and 140 grm. tea. On July 23 she passed three semi-solid, 
slimy and green stools and brought up three moderately-sized 
vomits. 

The clinical diagnosis was septicaemia (sudden death). 

Post-mortem abstract. (July 24 1922). 

Ordinary bodily development. Coverings satisfactory, some- 
what plentiful. In the skin haemorrhages, the size of linseed, 
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above all on the upper extremities. Weight of thymus 21 '/2 grm. 
No visible haemorrhages here. In the pericardial sack there are 
one or two tea-spoonfuls of a pus-like thin yellowish fluid. Heart 
of ordinary size and firm. Valves and ostia normal. Ventricles 
dilated, their muscular walls of ordinary thickness. Cardiac 
muscle grey-red, ordinary, firm. Pleural cavities normal. Lungs 
‘ everywhere filled with air without foeci or atelectatic areas. In 
4 the bronchial ramifications there is an abundant amount of trans 
parent mucus which can be pressed out of the cut surface as 
grey-white plugs. Spleen enlarged, weighing 58 grm., grey-red 
brown in colour, on the whole of firm consistency, yet somewhat 
softer than normal. Intestine normal. Pancreas normal. Liver of 
usual size, yellow brown. Suprarenal bodies: numerous large hae 
morrhages in both. Nothing specially to note regarding kidneys 
Unusually great contrast in colour between the pale brown cortex 
and the grey-brown medulla. In the stomach autodigestion and 
haemorrhagic erosions. 

Patho-anatomical diagnosis. — Petechiae cutan. Pericarditis 
acuta seropurulenta. Bronchitis diffusa. Haemorrhagiae suprarenal. 
. Hyperplasia acuta lienis. Septicaemia. Erosiones haemorrhagicae 
ventriculi. 

The view that the Waterhouse-Friderichsen syndrome is 
caused by septic infection has resulted in bacteriological exa- 
minations being carried out in a number of cases. As a rule, 
however, one has been unable to carry out these examinations 
until after death and the results have not agreed. The only 
microorganism repeatedly discovered is the meningococcus. 
In 1906 Anprewes (32) of England was able to demonstrate 
meningococci in venous blood and on blood smears taken 
before death as also in cultures from the cerebral surface in 
the case of a professional brother, aged 53, who died in acute 
suprarenal apoplexy. Later meningococci have repeatedly 
been found in this symptom complex: McLagan and Cooker 
(33) in 1916 in a patient aged 21; Barriey in 1927 in a boy 


aged 10 months; Mipp.eron and Duane (34) 1929 in a boy 
aged 18 years; McLane and Carrey 1931 in two children, 
aged 5'/: and 23 months respectively; Larres 1931 in a boy 
aged 4 years (not fully proved). Finally in 1934 Bamarrer 
found doubtless meningococci in his two cases of acute bila- 
teral suprarenal apoplexy in children and maintains this etio- 
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logy as being perhaps the most important in the Waterhouse- 
Friderichsen syndrome. Friprricusen (35) has also arrived 
at the conclusion that the one of the two cases described by 
him must have been an epidemic cerebrospinal meningitis. 

In our first two cases bacteriological examinations were 
only carried out immediately after death, in both cases with 
negative result. In our fourth case on the other hand, blood 
culture was made in vivo. The result was also here negative. 
The purpuric efflorescence which before death was excised from 
the abdomen was examined in serial sections in reference to 
the presence of bacteria but this test, too, came out negative. 
In this relation perhaps our third case offers the greatest 
interest. The bacteriological examinations gave also here a 
negative result. Yet the clinical picture was so much alike 
a meningococcal meningitis that it was thought advisable to 
treat the case as such; this was also done. 

It would be of considerable interest to make blood-sugar 
determinations and adrenalin blood-sugar graphs in cases of 
meningo-coccal sepsis with dermal symptoms. Possibly we 
might thereby get to know more about the cases with fune- 
tional insufficiency — the undoubtedly most important cases. 
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Die Bedeutung der Scharlachzunge. 


Von 


G. ZUELZER. 


In dem XIV Band, Fase. 1—2, dieser Zeitschrift habe ich 
eine liingere Arbeit iiber das Scharlachproblem veréffentlicht 
und darin gezeigt, dass es mdglich ist, jeden Scharlach im 
Prodromalstadium zu unterdriicken. Grosse klinische weit- 
gehende Analogien zwischen Malaria einerseits und dem Fleck- 
tieber und dem Scharlach andererseits hatten eine Chininpro- 
phylaxe von vornherein als wahrscheinlich auch fiir sie wirk- 
sam erscheinen lassen und ausgedehnte therapeutische Erfahr- 
ungen haben diese Annahme voll und ganz bestiitigt: Wird 
das Chinin in dem Inkubationsstadium des Scharlachs einge- 
spritzt, so wird die Infektion unterdriickt, so dass kein Schar- 
lachausschlag mehr erscheint und der Scharlach ist ohne jede 
Nachkrankheit geheilt. So hatte ich in einer schweren Schar- 
lachepidemie mit einer Sterblichkeit von 20 % in Buer (West- 
phalen) bereits 12 Fiille, darunter einige mit absolut schlechter 
Prognose, geheilt. Da jedoch durch die friihzeitige Kupierung 
naturgemiiss kein Kxanthem aufgetreten war, hatte man den 
Kinwurf gemacht, dass es sich in den geheilten Fiillen gar 
nicht um Scharlachanginen gehandelt hiitte; und dies trotz 
der bestehenden Scharlachepidemie und trotz des absolut cha- 
rakteristischen Prodromalsymptoms. 

Es schien nicht moéglich, diese Zweifel zu widerlegen, so- 
lange nicht der einwandfreie Nachweis der Erreger erbracht 
war. Kin neues photographisches Verfahren, welches eine 
farbige Momentaufnahme der Zungen gestattet, ergab dennoch 
die Méglichkeit eines objektiven Beweises fiir die Richtigkeit 
meiner Beobachtungen. Emi. Reckmeier hat fiir die Farben- 
photographie ein Spiegelverfahren erfunden, in dem 3 Platten 
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rleichzeitig 


Oo 


je hinter einer roten, blauen und gelben Scheibe 
belichtet werden. Die 3 so erhaltenen Negative wiederum 
sind durch die graphische Anstalt Carl Schiinemann, Bremen, 
direkt im Kupfertiefdruck-Verfahren in den natiirlichen Farben 
wiedergegeben worden. Auf diese Weise wurde es méglich, 
in den beiliegenden Zungenabbildungen die unretuschierten 
Zungenbilder wiederzugeben. 

Die Abbildung 6 zeigt die Zunge eines & jiihrigen 
Kindes etwa 7 Stunden nach Beginn des Fiebers mit An 
gina, Erbrechen, Temperatur morgens 38,5, die gegen nachm. 
nahezu 40° betrug. Die seitlich strangférmig angeordneten 
Papillen sind als absolut charakteristisch fiir die beginnende 
Scharlachinfektion anzusehen. Daneben waren bei dem Kinde 
Leber und Milz maximal vergréssert. Patientin erhielt 2 cem 
Chinolysin 1 gr Chinin intramuskuliir injiziert. — Am niich- 
sten Morgen war die Temperatur auf 37,6 gefallen, Erbrechen 
bestand fort, am Abend und von da ab iiberhaupt afebril. 
Nach 10 Tagen typische Schuppung. 60 Stunden nach der 
ersten Chinininjektion hatte die Zunge das Aussehen der 
typischen Scharlachzunge (Abb. 7), die durchaus der Abb. 5, 
welche eine Himbeerzunge am 5. Tage bei akutem Scharlach 
zeigt, gleicht. Eine solche Zunge kommt nur beim Schar 
lach vor und ist deshalb beweisend dafiir, dass in diesem 
Falle, trotzdem kein Exanthem aufgetreten war, dennoch eine 
Scharlachinfektion vorgelegen hat, die eben durch Chinin 
kupiert worden war. 

Durch diese naturgetreue Abbildung der Scharlachzunge 
konnte zum ersten Mal der von jedermann nachpriifbare ob- 
jektive Beweis erbracht werden, dass es sich in dem beschrie- 
benen und in allen iibrigen Fiillen, die diesem vollkommen 
gleichen, um eine Scharlachinfektion gehandelt hat. 

In der oben erwiihnten Arbeit sind die kleinen Hinzel 
heiten meiner zahlreichen friiheren Beobachtungen ausfiihrlich 
geschildert. 

Die Zunge 6 beansprucht eine viel gréssere diagnostische 
Bedeutung als das Exanthem, da man letzteres wie bekannt in 
zahlreichen Fiillen (von sogen. maskierten Scharlach) vermissen 
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kann und da andererseits ein dem Scharlach durchaus iihn- 
liches Exanthem durch andere Ursachen (Antipyrin) hervor- 
gerufen werden kann. 

Das Charakteristische der Scharlachzunge Nr. 6 liegt darin, 
dass 2 Reihen roter Papillen lings des Zungenrandes von der 
Spitze nach oben ziehen und sich deutlich von dem Belag 
abheben. Die Bedeutung der Abbildung liegt darin, dass das 
charakteristische Aussehen es jeder Mutter erméglicht in jedem 
Falle einer frischen Angina sofort an einen beginnenden Schar- 
lach zu denken und sofort den Arzt zu verstiindigen, der dann 
durch eine sofortige Chinininjektion den Scharlach mit Sicher- 
heit zu kupieren vermag. 

Die iibrigen Abbildungen bediirfen keines Kommentars. 
Der latente Scharlach ist durch die gleiche Papillenanordnung 
(c. f. Abb. 3 und 4) wie der akute charakterisiert. Die Er- 
krankung der latenten Infektion ist durch den Vergleich mit 
Abb. 3 und 4 viel leichter geworden als durch den in der 
erwiihnten Arbeit verlangten Nachweis der Leber- och Milz- 
vergrosserung. 

Die Abb. 8 ist von dem Zungenbild 7 nur dadurch unter- 
schieden, dass letzteres eine Zunge ohne Belag darstellt, wihrend 
bei dem maskierten Scharlach die Papillen zwar ebenso erhaben 
und ebenso angeordnet sind, wie bei der Himbeerzunge, aber 
eben durch den noch vorhandenen Belag nicht das Aussehen 
einer Himbeere entstehen lassen. Es handelt sich in den 
Fillen mit solecher Zunge um schwere hoch fieberhafte An- 
ginen bei denen sehr hiiufig die Arzte schon den Verdacht 
des Scharlachs haben, ihn aber wegen des fehlenden Exan- 
thems nicht auszusprechen wagen. 

Die Grippezunge ist charakteristisch durch die hellroten 
Papillen an der Zungenspitze und der Form eines zur Zungen- 
spitze umgekehrt stehenden Dreiecks, wie dies Franke be- 
schrieben hat. 


DER PADIATRISCHEN KLINIK DES KAROLINISCHEN INSTITUTES AM 
NORRTULL-KRANKENHAUSE, STOCKHOLM. CHEF: PROFESSOR 
W. WERNSTEDT. 


AUS 


Tuberkulose- und Tuberkulinstudien an einem Kranken- 
hausmaterial. 


1. Uber den praktischen Wert unserer Tuberkulinproben. 
Von 


Med. Lic. BERTIL SODERLING, Stockholm. 


Abkiirzungen im Text. 


P PIRQUET. — Mo = Moro. Ma = Heftptlasterprobe (MALM 
BERG-FROM®™). Mx = MANToux. — N. S. Norrtull-Krankenhaus, 
Kronprinzessin Lovisas Pilegeanstalt fiir kranke Kinder. — Bult 


Bouillon-Kontroll-Reaktion. 


Im Laufe gewisser Tuberkulosestudien an einem Kranken 
hausmaterial kam ich in die Lage, einerseits die Frage der 
Ausbreitung der Tuberkulose und anderseits gewisse praktische 
Fragen beziiglich der Tuberkulinproben zu streifen. Die Tu 
berkulinpositivitiit in den verschiedenen Jahresklassen des 
Kindesalters (O—13 Jahre) war in Schweden nur Gegenstand 
weniger vollstiindiger Untersuchungen. Fiir Stockholm gibt 
es keine allgemein repriisentative Statistik, die doch eine aus 
gesprochene Lokalvariation erkennen liisst. Kserruurs vor 
ziigliche Schulkinderuntersuchung wurde im Jahre 1919 aus 
gefiihrt und ist also 15 Jahre alt. Sie betraf das 7.—13. 
Lebensjahr und umfasst nur ein umgrenztes Gebiet Stockholms. 

Mein Material in Tab. I diirfte aus allen Stadtteilen und 
Vororten Stockholms stammen, da es aus den drei vollstiin 
digen Kinderkrankenhiiusern der Stadt zusammengestellt ist. 
Die ca. 10,000 tuberkulinuntersuchten Kinder stammen zum 
iiberwiegenden Teil aus den Jahren 1928—1932; die Tuber 
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Tabell 1. 


Die Tuberkulinpositivitiit der verschiedenen Jahresklassen aus 
der Kinderkrankenhiiusern Stockholms. 


Alter Tot. Zahl. Zahl. Vos. % Pos. 
O— | 2059 97 1.7 
i— 2 1557 165 10.6 
2— 3 951 179 18.8 
3 { 766 180 23.5 
1 5 667 169 25.3 
5— 6 616 175 28.4 
6— 7 582 170 29.2 
7 8 663 204 30.8 
8— 9 559 178 31.8 
9—10 161] 165 35.8 
10—11 140 155 33.6 
11—12 34] 118 34.5 
12—13 212 80 37.7 
13 14] 62 14 
Sra 10015 2097 


kulinprobe war mit der Methode Pirqurrs oder Moros oder 
MaumberG-Frommns oder auch mit einer Kombination von ihnen 
ausgefiihrt worden. Kine Mantouxprobe kam nur sporadisch 
im Material vor, weshalb die Anzahl der Tuberkulinpositiven 
dadurch sicherlich etwas zu niedrig ist. Anderseits ist wohl 
zu erwarten, dass ein Krankenhausmaterial vor allem infolge 
seiner sozial schlechter gestellten Klientel héhere positive Zif- 
fern geben wird, als einer durehschnittlichen Bevélkerungs- 
schicht entsprechen wiirden. Bei der Beurteilung eines tuber- 
kulinuntersuchten Materials wie das hier vorgelegte ergeben 
sich natiirlich viele Gesichtspunkte und schwer zu lésende 
Fragen, es diirfte aber mit fast uniiberwindlichen Schwierig- 
keiten verbunden sein, ein ebenso wertvolles, aber nicht aus 


Krankenhiiusern stammendes Material zu beschaffen. Ich beab- 


| 


BERTIL SODERLING 


426 


sichtige bei einer anderen Gelegenheit die Struktur und den 
statistisch-wissenschaftlichen Wert des Materials niiher zu er 
értern. Ks wird hier vorgelegt, weil es die Grundlage der 
nachstehend mitgeteilten Tuberkulinstudien bildet; auch diirfte 
das Material, trotzdem es in gewissen Beziehungen nur ap- 
proximative Werte geben kann, doch ein ebenso ausdrucks 
volles Bild geben wie die meisten anderen Publikationen iiber 
die Ausbreitung der Tuberkulose. 

In der Tabelle fillt die relativ hohe Ziffer fiir Siiuglinge 
(4,7%) ins Auge. Sie beruht vielleicht — worauf JunpEu. 
hinwies — auf der Furcht vor Siiuglingstuberkulose und auf 
der deshalb fiir Siiuglinge Ofter als fiir die anderen Alters 
klassen in Anspruch genommenen Spitalsbehandlung. 

Die Ziffern sind iibrigens trotz dem »Grossstadt»-Cha- 
rakter Stockholms ziemlich niedrig, und es mag darauf hin 
gvewiesen sein, dass 50—60% der iiltesten Kinder tuberkulin- 
neg. sind, ein Umstand, dem von Nicht-Piidiatrikern (Dispen 
siiriirzten!) oft keine Beachtung geschenkt wird. Sogar fiir 
die Réntgendiagnostik ist die Tuberkulinprobe in der Kinder 
praxis ein notwendiges Komplement. Ks ist deshalb nicht lege 
artis, unbefriedigende Kenntnisse iiber die sie betreffenden 
Verhiiltnisse zu besitzen. 

In Schweden hat man im Gegensatz zu unseren nordi 
schen Nachbarn relativ wenig iiber die Tuberkuliproben publi 
ziert. Deshalb ist hier im folgenden eine Reihe von Hrfah 
rungen aus den Kinderkrankenhiiusern in Stockholm kurz zu 
sammengestellt, Erfahrungen, die zum Teil mehr abstrakt, aus 
den Krankengeschichten entnommen, und teils konkret, in den 
letzten zwei Jahren meiner Dienstzeit am Norrtull-Kinderkran 
kenhause erlebt sind. 

Die Probleme miissen vom praktischen Gesichtspunkte 
betrachtet werden und in einer praktischen Bewertung zum 
Ausdruck kommen, weil der Nachweis der Tuberkulose eine 
ausgesprochen praktische Frage ist. Wiederholte Tuberkulin 
proben oder Serien von Tuberkulinuntersuchungen mit ver 
schiedenen Tuberkulinproben kénnen daher kaum als anwend 
bare Methodik in Frage kommen. Der Praktiker will wissen: 
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Inwieweit kann man sich auf e¢ne gewisse Art von Tuberku- 
linprobe verlassen, die eznmal mit der vorgeschriebenen Tech- 
nik ausgefiihrt worden ist? (Es versteht sich: bei einem Pa- 
tienten, wo offenbar keine Anergie infolge von herabgesetztem 
Allgemeinzustand oder eine andere bekannte Ursache bestebt). 
Beim Stand unserer gegenwiirtigen Kenntnisse diirfte eine 
Mantouxreaktion eine Tuberkulinprobe mit 100% Sicherheit 
sein. Bisher ist meines Wissens kein Fall von sicherer Tu- 
berkulose beschrieben worden, wo die Mantoux-Reaktion aus 
unerklirlichen Griinden versagt hat. In Tuberkulinfragen er- 
fahrene Fachmiinner haben sich denn auch fiir die absolute 
Sicherheit der Probe ausgesprochen. Die erforderliche Dosis 
hat dagegen unter den Gelehrten manche hitzige Debatte ver- 
anlasst. Wir kommen damit zu 


Diskussionen Uber die Mantouxreaktion Mx). 


Wir wissen, dass Mx sehr emfindlich ist. Meiner Ansicht 
nach ist Mx 0,10 mg eine grosse Dosis. Hine »gewéhnlich 
allergische Haut reagiert auf 0,001—0,01 mg, ein sehr tuber- 
kulinempfindliches Individuum reagiert auf iiusserst kleine Do- 
sen (beispielsweise 0,00001 mg). Wieviel ist nun erforderlich, 
um die am triigsten reagierenden festzustellen, m. a. W., wie- 
viel braucht man, um eine maximale Sicherheit zu erreichen? 
Die Literatur ist reich an Beitriigen iiber diese Frage, und 
man ist der Ansicht, dass wengstens 1 mg Tuberkulin ange- 
wendet werden soll (viele setzen sich fiir eine Dosis von 5—5 
mg ein). Bevor wir unser eigenes Material seinen Beitrag lie- 
fern lassen, seien folgende Gesichtspunkte hervorgehoben. 
Fille, die erst bei einer Dosis von mehr als 0,1 mg reagieren, , 
sind Seltenheiten und miissen als solche a priori kritischer 
und skeptischer betrachtet werden. Besonders zwei Fehler- 
quellen scheinen mir in Frage zu kommen. 

Die erste liegt in der Ablesungstechnik. Wir kénnen mit- 
unter sehr kleine pos. Mx-Reaktionen erhalten, die durch An- 
wendung einer stiirkeren Dosis bestdtigt werden. Wir haben 
keinen Grund, diese kleinen Reaktionen negativ zu nennen, weil 
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wir — durch ein unbegreifliches Ubereinkommen — der Haut 
nicht gestatten, mit einer kleineren Infiltration positiv zu rea- 
gieren als 10 mm X 10! Die gréssere Dosis soll nicht allein 
als positiv bezeichnet werden. Sie ist nur eine Verdeutlichung, 
durch die erwiesen wurde, dass die wertvolle verdichtigte Re- 
aktion der kleineren Dosis wirklich positiv war. Ein schénes 
Beispiel hierfiir ist folgender Fall. 


N. S. 383/34. Aufnahme in tiefer Aniimie (nach Blutung) 
und mit herabgesetztem Allgzstd. Moro und Heftpflasterprobe neg. 
Mx 0,10 mg: 7 mm X 7 (pos.?) Mx 3 mg deutlich pos. (30 * 25 
mm). Nach 3 Wochen guter Allgzstd., pos. Perkutanprobe und 
Mx 0,001 pos. 


Vereinzelte Male trifft man auf eine Tbe. im priiallergi 
schen Stadium — de zwerte Fehlerquelle. Man priift mit stei 
genden Mx-Dosen, und erst wenn die Priifung bei den gros- 
sen Dosen angelangt ist, wird der Patient allergisch und ist 


imstande zu reagieren. 


Beispiel. N.S. 576/32, 7 Jahre alt. 1. XII. Mo neg. Ma 
neg. 10. XII. Mx 0,10 neg. 14. XII. Mx 1 neg. 17. XII. Mx 
3 pos.? 28. XII. Mx 3 pos. 13.1. Erythema nodosum! 2. XII. 
Rtg.: Hilusdriise + Kleinfleckigkeit im oberen Lungenfelde (keine 
Miliartbe.). Rtg.-Unt. gab hier die Diagnose vor der Tuberkulin 
probe. 

K. L. V. 519/29, 9 Jahre alt. D.: Pleurit. exsud. basis. 
Laut Anamnese seit 14 Tagen krank. 3%. 1X.: P: O, 7. 1X. Mx 
0,10 neg. 9.1X. Mx 1 pos. (50 X 50). Es ist ganz und gar un 
wahrscheinlich, dass eine so starke Tuberkulinempfindlichkeit nicht 
schon bei einer geringeren Dosis hiitte entdeckt werden kénnen, 
wenn sie damals vorhanden gewesen wiire! Der Pat., der gerade 
von einem Kolonieaufenthalt zuriickgekehrt war, und bei der vor 
der Abreise im Friihjahr am Tbe.-Biiro vorgenommenen Unter 
suchung ein negatives Resultat gezeigt hatte, hatte sicherlich eine 
sehr frische Infektion. Es ist daher am wahrscheinlichsten, dass 
Pat. sich vor dem 9. IX. in einem priiallergischen Stadium befand. 

Als dritte eventuelle Fehlerquelle wire hier vielleicht auch 
die unspezifische Reaktion zu nennen. Dass die Haut gewisser 
Individuen in markanter Weise auf Bouillon allein (ohne Tuber 
kulin) oder sogar auf intrakutan injizierte Kochsalzlésung oder 
Wasser reagiert, ist vielleicht als ein stérendes Moment zu be 
trachten, besonders bei den grossen Mx-Dosen. Ein gegen Bouillon 
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empfindliches Individuum reagiert niimlich umso stirker positiv, 
je konzentrierter die Bouillon ist. Wihrend man — bestenfalls 
— nur eine schwache Tuberkulinreaktion zu erwarten hat, erhiilt 
man beim Suchen mit den grossen Mx-Dosen eine gréssere un- 
spezifische Reaktion, was ja _ vielleicht von einem unerfahrenen 
Beobachter fehlgedeutet werden kann (Siehe beispielsweise nach- 
stehendes). Es wurde iibrigens hervorgehoben, dass die Bouillon- 
kontrolle (Bu R) fiir einen geiibten Untersucher iiberfliissig ist, 
eine Behauptung, der ich gern zustimme. Die atypischen Reak- 
tionen haben ein anderes Aussehen. Sie haben nicht den lang- 
samen Verlauf einer positiven Mx-Reaktion und deren typische 
Trennung in eine zentral infiltrierte Partie, die oft ein Blischen 
oder eine Quaddel triigt, und in eine mehr oder weniger zirku- 
lire, periphere, diffus gerétete Zone. Sie erscheinen viel rascher, 


meistens in einigen Stunden, sie nehmen meistens — im Gegen- 
satz zu dem, was man von einer pos. Mx verlangt — am zwei- 


ten Tage ab, entweder in ihrer Ausbreitung oder in der Inten- 
sitiit der Farbe oder in beidem, und sie haben sehr wechselnde 
Effloreszenzen: mitunter nur gréssere oder kleinere Roétungen, 
mitunter flache, polymorphe und gleichmiissig stark gefiirbte In- 
filtrate, die sich allerdings am zweiten Tage zu verkleinern pfle- 
gen und in Bezug auf ihr Aussehen nicht befriedigend mit einer 
pos. Mx iibereinstimmen, die aber doch in ziemlich grossem Aus- 
masse mehrere Tage lang bestehen bleiben kénnen! Sieht man 
den Patienten erst am 2. Tage nach Ausfiihrung der Probe, so 
kann eine solche Reaktion natiirlich die Quelle einer Fehldeutung 
werden. Ubrigens verhiilt es sich so, dass man eine » positives 
fast ausschliesslich unter den Tuberkulinpositiven jfindet, ein Umstand, 
der praktisch vor irrtiimlicher Beurteilung schiitzt und vielleicht 
die wichtigste Ursache dafiir ist, dass eine BuR in den meisten 
Fillen iiberfliissig sein diirfte. In ca. 10 % unserer tuberkulin- 
pos. Fille am N. 8. entwickelte sich bei Intrakutanprobe mit 
0,10 ecem Bouillon in einer 1 mg Tuberkulin entsprechenden Ver 
diinnung ein grésseres oder kleineres Infiltrat. Sie gaben indes 
gewohnlich keinen Anlass zu Verwechselungen. In ein paar Fil- 
len sah ich Infiltrate linger als 1 Woche bestehen, wobei sie 
dann einer gleich alten pos. Mx sehr iihnlich waren. Die sub- 
jektiven Beschwerden k6énnen mitunter auch bei den unspezi- 
fischen Reaktionen ziemlich ausgesprochen sein. Einer der Fiille 
klagte iiber starkes Jucken, Empfindlichkeit, gestérte Nachtruhe, 
und hatte nach 48 Stunden ein Infiltrat von 20 X 30 mm. (Hier 
mag hervorgehoben sein, dass ich mit einer Spritze arbeite, die 
speziell fiir die Bouillonproben reserviert ist und niemals mit 
Tuberkulin in Beriihrung kommt!). Ein sehr gutes Zeichen da- 
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fiir, dass eine Reaktion unspezifisch ist, ist meiner Meinung nach 
das Fehlen der typischen entziindlichen Rétung, die das Infiltrat 
bei einer pos. Mx-Reaktion immer umgibt. Eine von meinen 
bouillonempfindlichen Tuberkulosen zeigte nach Injektion von 0,10 
ccm Bouillon eine Infiltration von 32 X 25 mm, die nach 48 Std. 
unveriindert war. Hier fehlte die Rétung indes ganz. 


Wir diirften also wagen kénnen, die Anzahl der ohnehin 
seltenen Fille, wo eine héhere Tuberkulindosis als 0,10 mg fiir 
die Manifestation der Allergie erforderlich gewesen wiire, zu 
reduzieren. Es existieren indes unzweifelhaft solche Fille von 
genuin niedriger Tuberkulinempfindlichkeit. 

Das hier vorliegende Mx-Material stammt teils aus der 
K. L. V. von den Jahren 1928—32, teils aus dem N. S. von 
den Jahren 1932—34. Durch genau gefiihrte Krankenge- 
schichten, in welchen die Grisse der Reaktionen durch Angabe 
von zwei Durchmessern, und zwar nach dem 1., 2., mitunter 
auch nach dem 3. und 4. Tage, verzeichnet ist, liess sich der 
erstere Teil leicht bearbeiten. Den letzteren Teil, aus dem 
N.S8., habe ich selbst erlebt und konnte mich mehr durch eigene 
Beobachtung von den Verhiiltnissen iiberzeugen. Am ersteren 
Krankenhause wurde die Tuberkulinverdiinnung mit Tropfen 
vorgenommen, und die Injektionsmenge betrug 0,10 cem. Am 
letzteren Spital wurde mit der Spritze in Gliiser verdiinnt, und 
zwar derart, dass die gewiinschte Dosis in 0,02 cem enthalten 
war, was eine gewisse Erleichterung in der Verdiinnungs- und 
Anlegungstechnik gab, und vor allem eine bessere Gewiihr 
dafiir bot, dass die injicierte Tuberkulindosis nicht zu gering 
wurde. Im iibrigen war die Technik dieselbe. Alle verdiich 
tige und unklare Reaktionen sind mit einer hGheren Mx-Dosis 
gepriift worden. 

994 klinische kutan- resp. perkutanneg. Fiille wurden mit 
0,10 mg gepriift, wobec die Ausschldége in 112 Fallen positiv 
waren. 524 Fille wurden ausserdem mit 1 mg und mehr ge 
priift (448 Proben). Dabet wurden nur 2mal pos. reagierende Fdlle 
angetroffen, deren Tuberkulinempfindlichkect genuin niedrig gewe- 
sen zu sein scheint, und wo nicht mit Wahrscheinlichkeit andere 
Ursachen angenommen werden konnten. Die beiden Patienten 
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waren Knaben in der Pripubertiit mit klinisch-réntgenologisch 
ausgeheilter Hilustbe. und véllig gutem Allgemeinzustand. 

Kine Intrakutaninjektion von 0,10 mg Tuberkulin scheint 
also eine sehr zufriedenstellende Tuberkulinprobe zu sein, die der 
100%igen Zuverliissigkeit so nahe kommt, dass nur fiir wissen- 
schaftliche Petitessarbeit eine héhere Dosis nétig sein diirfte. 

Wie verhalten sich die tibrigen Tuberkulinproben? Eine 
Serie von Vergleichen zwischen den gewoéhnlichsten geht aus 
den Tabellen hervor. 

[. Pirquet-Moro, 1903 Proben: In 49 Fiillen (2,6 %) von- 
einander verschiedene Reaktionen, darunter 30mal pos. Moro 
und 19mal pos. Pirquet. Qualitative und quantitative Uber- 
legenheit fiir Moro. 

Pirquet-Mantoux, 517 Proben: 86 Pirquet-neg.  Fiille 
erwiesen sich bei Mx-Proben pos. (14,7 %). 

Movro-Mantoux, 479 Proben: 35 Fiille mit abweichen- 
der Reaktion, indem Mo neg. und Mx. pos. reagierte (= 7,3 %). 

Moro-Malmberg-F'romm, 1033 Proben. Mo versagte 
13 mal, Ma 6 mal. Deutliche Uberlegenheit der Heftptlaster- 
probe. 

V. Malmberg-Mz, 442 Proben. Bei der Heftpflasterprobe 
blieb ein Rest von 25 tuberkulinpos. Fiillen, die durch Mx 
entdeckt wurden (= 5,7 %). 

VI. Moro und Heftpflasterprobe, eleichzeitig ausgefiihrt, 
gaben bei Nachpriifung mit Mx, 442 Proben, nur eine Diffe- 
renz von 19 Fiillen (= 4 1/2 %). 

Dass man bei der Wahl von Tuberkulinproben das Alter 
des Pat. beriicksichtigen muss, wurde in der Literatur hervor- 
gehoben. Wohlbekannt ist, dass die bei der Intrakutanprobe 
unerwartet» positiven Fiille sich in der héheren Altersklassen 
hiiufen. Dies geht auch aus der vorliegenden Untersuchung 
hervor. Dagegen erhielt ich in meinem Material keinen Be- 
weis dafiir, dass das Alter eine augenfiillige Rolle in Bezug 
auf die Differenzen zwischen den verschiedenen iibrigen Pro- 
ben spielt. Die Uberlegenheit Mo’s gegeniiber P wie auch 
diejenige Ma’s iiber Mo zeigt sich in allen Altersklassen. 
Dass man aus der Tuberkulinempfindlichkeit Schliisse tiber 
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Tab. 2—3. 


Moro-Pirquet Moro-Malmberg 


Alter Mo=P Mo--P Mo= Ma Mo-- Ma 
| | BOT | Zahi. Pon Zahl. 
Neg. Pos P4 p— Neg. Pos. Ma —|Ma + 
0O— 2 714 55 1 1 771 333 22 0 3 358 
2— 6 388 140 3 10 | 641 236 49 2 i 291 
6—10 223 94 9 12 338 180 59 ] 3 243 
10 146 94 6 7 253 100 35 2 3 141 
S:a 1471 383 19 30 1903 849 165 i) 13 1032 
Tab. 4--6. 
Moro-Mantoux Pirquet-Mantoux Malmberg-Mantoux 
Alter 
Mo— Tot. Pp— Tot. Ma Tot. 
\ M> ‘ 
0— 2 134 5 139 3 127 2 120 
2 6 133 9 142 23 | 517 126 5) 13] 
voli 
6—10 114 1] 125 13 | 107 8 115 
- 10 63 10 73 17 57 10 17 
S:a $44 35 479 86 517 417 25 142 


Alter und Art der Tuberkulose ziehen kénne, derart, dass eine 
stiirker pos. Reaktion fiir einen frischeren resp. aktiveren Pro 
zess spriiche, dirfte, allgemein genommen, falsch sein. Hs 
muss in Ubereinstimmung mit dem Wesen der Allergie eine 
individuelle Disposition angenommen werden, die wir im vor 
hinein nicht erkennen. Mehrmals wurden sehr starke Reak 
tionen bei Individuen beobachtet, die weder bei der Unter- 
suchung noch spiiter irgendwelche Zeichen aktiver oder fri 
scher Tuberkulose aufwiesen. Im Gegensatz hierzu fanden 
wir — wie schon erwiihnt — eine Reihe aktiver und frischer 
Tuberkulosen mit miissiger und sogar schwacher Tuberkulin- 
empfindlichkeit. (Siehe auch S. 434—435!) 

Es ist sehr schwer erkliirlich, weshalb gewisse tuberkulin 
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empfindliche Kinder nicht auf die mehr an der Oberfliiche vor- 
genommenen Proben reagieren, sich aber gegen die intrakutanen 
sogar sehr sensibel zeigen. Man meint, die Beschaffenheit der 
Haut kénne derart sein, dass sie ein Hindernis fiir die erfor- 
derliche Resorption des Tuberkulins durch das Gewebe bildet. 
Fiir viele Fiille ist diese Erklirung ansprechend. Wir wissen 
ja, dass Mo und P bei erwachsenen Individuen oft versagen. 
Andere versagende Fiille, z. B. Siiuglinge, kleinere Kinder oder 
Personen mit »kindlicher» und empfindlicher Haut, scheinen 
mir jedoch dagegen zu sprechen, dass dies die einzige Erklii- 
rung wiire. Bei einer Reihe von Fiillen sah ich trotz der neg. 
Kutanprobe sehr stark pos. Mx, was nicht fiir eine schwache 
Allergie spricht. Die Frage ist interessant, muss aber ganz 
und gar offengelassen werden. 

Besonders interessant scheinen mir die »Aufflammungs- 
reaktionen» zu sein. Diese von mir angewendete Bezeichnung 
betrifft z. B. Mo- oder Ma-negative Fiille, die bei einer nach- 
herigen pos. Mx am Platze der Salbe oder des Heftpflasters eine 
positive Spiitreaktion geben, gleichsam aufflammen. Diese Re- 
aktionen zeigen, dass eine tuberkulinpositive Haut auf eine stiir- 
kere Sensibilitet gebracht werden kann. Sie »vermag» nicht, 
auf die Perkutanprobe zu reagieren, bekommt aber bei einer 
bald folgenden Mx ihre erforderlichen »Subsidien» und setzt mit 
einer pos. Reaktion ein, wo die Probe schon als neg. abgelesen 
worden war. Wenn die Perkutanprobe nach einiger Zeit 
wiederholt wird, ist die Haut oft sensibel genug, um direkt 
pos. Reaktion zu zeigen; wenigstens in den 6 Fiillen von » Auf- 
flammung», die in den Jahren 1933—34 am Norrtull-Kranken- 
hause beobachtet wurden, verhielt es sich so. Ob die Perkutan- 
proben ihrerseits den Boden fiir die nachfolgende Intrakutan- 
probe bereiten kénnen, ist eine Frage, auf die das vorliegende 
Material natiirlich keine Antwort geben konnte. 


Beispiele: 583/33. 14 jihr. 2. D.: Vit. org. cord. 
Mo neg. neg. neg. Mo neg. 
Ma pos. 


Ma neg. neg. pos.! Ma pos, 
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278/34. 7 jiihr. ¥. D.: Keuchhusten. 
SIV. WIV. 


Mo neg. neg. pos.! 
Mar pos. 
Ma neg. neg. pos.! 


159/34, 7 jihr. D.: The. lgl. bronch. peracta 


22.11. 24.11. 26.11. 4.111. 6.11. 
Mo neg. neg. Mo pos. 
Mr pos. 
Ma neg. pos. Ma pos. 


Nicht immer liisst sich indes bei versagender Perkutan 
probe provokativ Tuberkulinreaktion hervorbringen. 


Beispiele: 803/34. 13 jiihr. 9. D.: Chorea. 

14.111. 21.111. Rie 6.1V. 
Mo| Mo| Mo\ 
Maf neg. Mx pos. Maf neg. Mx pos. Maj Bee: 


(7/34. D.: The. lgl. broneh. 
18.1. 21.1. 23.1. 


Mx Mo) 
Maf ney. MX pos. Maf 


ney. 


Schliesslich seien hier aus dem N. 8. einige wichtigere 
Beispiele fiir das Versagen von Mo oder Ma angefiilrt. 


1. 12/1934. 6 Mon. Das Kind hustet, anfallsweise febril. Guter 
Allgzstd. Pulm.: 0! Mo neg. Mx pos. tg.: Hilusdriisen 
bedeutende interlob. Pleurit. Stark meerschweinchenpos. Aus 
schlag von der Magenspiilung. 8S. R. 78. 

2. 428/33. 1 Jahr. Mo neg. Mx pos. D.: Pleurit. exs. magn 
Guter Allgzstd. Spiiter Aufnahme in ein Sanatorium. 

3. 331/33. 2 Jahre. Pat. hustet. Afebril. Guter Allgzstd 
Pulm.: Nichts Sicheres. Jo neg., Ma pos., ebenso eine spiitere 
Mo pos. Rtg.: Hilusdriise + pleuromediastinale Pleuritis 
massiv verdichtetes 1. Spitzenfeld. Durch das Tbe.-Biiro in 
ein Sanatorium. 

4. 605/32. 3 Jahre. Febril. Pulm.: O. 8S. R. 39. Ma_ neg. 

Mx+++. Rtg.: pflaumengrosses Driisenpaket im Hilus. 

Spiiter Aufnahme in ein Sanatorium. 
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5. 684/33. 5 Jahre. Mo und Ma (2mal) neg. Mx pos. Guter 
Allgzstd. Pulm.: 0. Rtg.: Hilusadenitis. — Da das Kind an 
gewissen zerebralen Krankheitssymptomen litt, war eine pos. 
Tuberkulinprobe hier méglicherweise diagnostisch von Bedeu- 
tung (Tuberkulom?). 

6. 245/33. 7 Jahre. Febril. Guter Allgzstd. S.R. 57. Mo neg. 

Ma und spiitere Mo pos. Rtg.: Walnussgrosse Driisen im 

Hilus beider Seiten. Subapikale par. Infiltr. 

269/33. 8 Jahre. D.: Perit. the. + Pleurit. exs. + Tbe. 1gl. 

bronch. + Tbe. pulm.? Mo neg. Ma und Mx pos. Pos. Meer- 

schweinchenprobe von Magenspiilung. Spiiter Aufnahme in 

ein Sanatorium. 


~I 


Die kutanen resp. perkutanen Proben kiimpfen immer 
noch einen ungleichen Kampf gegen die intrakutane. Es er- 
scheint ziemlich unbegreiflich, weshalb wir die ersteren immer 
noch als die primiire Methode in unserer Alltagsarbeit behalten. 
Sowohl praktisch als auch 6konomisch ist eine Mx-Probe 
keineswegs unvorteilhafter. In die Vorarbeit fiir die Sprech- 
stunde des praktischen Arztes oder des Krankenhauses eine 
Tuberkulinverdiinnung und Sterilisierung einer Mx-Spritze sowie 
einiger Nadeln einzubeziehen, diirfte keine allzu grosse Miihe 
sein. Die Ausfiihrung der Probe selbst nimmt weniger Zeit 
in Anspruch als das Einreiben der Morosalbe, das Pirquet- 
bohren oder die Anbringung der Tuberkulinheftpflaster, die 
man in ambulanter Praxis vorsichtshalber mit einem Leuko- 
plaststreifen fixieren muss. Was den pekuniiiren Standpunkt 
betrifft, erweist sich wenigstens in Schweden die Mx-Probe 
im Vergleich zu den anderen eher als billiger.' Viele fiihren 
zwei Arten von Perkutanproben aus, und der in Tuberkulin- 
fragen Erfahrene, der sich durch die Unzuverliissigkeit irritiert 
fiihlt, liisst ausserdem oft eine Mx-Probe folgen. Wir miissen 
ferner bedenken, dass, psychologisch genommen, eine unzuver- 
liissige probe schlechter sein kann als gar keine, dass ferner 
eine Mx-Dosis von 0,10 mg praktisch ausreichend ist, und dass 
diese Dosis im vorliegenden Material bei neg. Kutan- und 
Perkutanproben Tuberkulosen aufgedeckt hat, deren Entdeckung 


' 10 cem Tuberkulin kosten derzeit Kr. 12:30. 10 g Morosalbe Kr. 
19: 25, die Heftpflaster 6 Kr. fiir 50 Stck. 
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fiir die Therapie und betreffs der Anstechungsgefahr von gros 
ser Bedeutung war. Die Tuberkulosebekiimpfung erfordert 
natiirlich eine méglichst sichere diagnostische Waffe. Ich fiir 
meinen Teil habe nicht einmal eine einzige Ausnahme beob- 
achtet, wo eine der anderen Tuberkulinproben der Mx iiber- 
legen war. Dass man die Mx-Probe als primiire Tuberkulin- 
methode, weil sie den Charakter einer »Operation» hiitte, in 
der Alltagsarbeit vermeiden solle, scheint mir eine falsche 
Psychologie zu sein. Auch diirfte man nunmelr nicht iiber 
zeugt sein, dass ein tuberkulés infizierter, vielleicht hyperall- 
ergischer Organismus durch eine intrakutane Tuberkulindosis 
von 0,10 mg spezifisch geschiidigt werden kénnte. Wir sollten 
stattdessen die Mx-probe in bedeutend grésserem Ausmasse zu 
einem »commune bonum» machen, als es bis jetzt der Fall 
ist. Sie ist besonders gut fiir Frauenhiinde geeignet, und 
unsere Krankenpflegerinnen sollten ebenso wie in den iibrigen 
Tuberkulinproben und anderen Kenntnissen fiir die Alltags- 
arbeit auch in diesem Detail »ausgebildet» werden. Dies ist 
auch am N.S. geschehen, indem die Helferinnen und Pflege 
rinnen eine Mx-»Vorlesung» mit praktischen Demonstrationen 
erhalten. Die Ablesung verdiichtiger oder positiver Reaktionen 
blieb dem Abteilungsarzt vorbehalten. 

Den Chefiirzten Dr. Norperen und Prof. 
méchte ich hiermit meinen ergebensten Dank fiir die mir er- 
teilte Erlaubnis aussprechen, mir einen gewissen Teil ihres 
Spitalsmaterials beziiglich der hier behandelten Fragen zunutze 
zumachen. 


Aus dem vorliegenden Material kénnen schliesslich zusam 
menfassend folgende Resultate mitgeteilt werden. 


1. Die Kutan- und Perkutanproben sollten ganz abgeschafft 
und die intrakutane (Mantoux) in einer Dosie von 0,10 mg 
Tuberkulin als Methode fiir die Alltagsarbeit eingefiilrt 
werden. Die Zuverlissigkeit dieser Dosis ist sehr gross. 
Fiir alle Altersklassen der Kindheit ist Moro der Me- 
thode Pirquets (der Bohrmetode) iiberlegen, sie steht aber 


bo 
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deutlich hinter der Heftpflasterprobe (MaumpBrerc-Fromm) 
zuriick, 

Kine nachfolgende intrakutane Tuberkulinprobe konnte 
14,7 % Pirquetnegative, 7,3 % Moronegative und 5,7 % Heft- 
pflasterprobennegative Patienten als positiv enthiillen. 
Von diesen litten viele an einer bedeutungsvollen Tuber- 
kulose. 

Kine tuberkulinallergische Haut kann auf eine héhere Sen- 


sibilitiit gebracht werden. Demonstration der »Aufflam- 


mungsreaktion >». 
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Ein Beitrag zur Kenntnis der Leontiasis ossea.' 


I. JUNDELL und A. VILEN. 


G. V. O., Knabe, geboren *°/s 1928. In die piidiatrische 
Klinik des Allgemeinen Kinderheimes (Allmiinna Barnhuset) am 
‘6 1932 aufgenommen. Die anamniistischen Angaben sehr spiir 
lich und unzuverliisslich. Die Mutter unverheirathet; soll ein 
moralisch minderwertiges Individuum sein; bei der Geburt des 
Knaben, welcher ihr zweites Kind ist, c:a 20 Jahre alt. Der Vater 
des Kindes soll sehr minderwertig sein. Ein Bruder der Mutter 
soll psychisch riickstéindig sein. Im NSiiuglingsalter wurde das Kind 
kiinstlich erniihrt. Im Alter von 8 Monaten wurde es durch die 
Armenpflegebehérde zu Pflegeeltern gebracht, bei denen es bis jetzt 
geblieben ist. Uber die Entwicklung bis zu 8 Monaten sind keine 
Angaben zu erhalten. Nach dieser Zeit soll es immer stumpf und 
riickstiindig vorgefallen sein, von heftiger Laune und mit Trieb 
gern zu zerreisen und zu zerstéren. Nach dem Alter von | ‘/2 
Jahren fing es an einzelne Worter zu sprechen und zu gehen; 
konnte angeblich nach einiger Zeit gut gehen und laufen. Im Alter 
von | Jahre wegen Rachitis und Exsudativer Diathese in Karlstads 
Centrallazarett gepflegt. 1931 Abrasio. 1931 
wieder in Karlstads Centrallazarett gepflegt. 
das Kind 3*/2 Jahre alt war, wurde nach Réntgenuntersuchung die 
Diagnose Leontiasis ossea gestellt (Dr. ANDREN in Karlstad, der 


®/10 1931, also als 


‘ 


den Fall auch in Virmlands Arzteverein 1931 demonstrierte). *‘/7 
1931 W. R. negativ; eine erneuerte, etwas spiiter ausgefiihrte 
W.R. fiel ebenfalls negativ aus. W.R. bei der Mutter (1929 an 
lisslich einer Gonorrhé ausgefiihrt) negativ. 

Ende Dezember 1931 merkten die Pflegeeltern, dass das 
Kind eigentiimlich aussah und cirea Mitte Miirz 1932 merkten 
sie, dass das Kind schlecht sah und das Gehdor vielleicht 
auch sechwach war. Dr. GeppA in Karlstad teilte uns indessen 


27 


am s 1932 mit, dass sowohl Sehvermégen wie Gehér des Kindes 


Mitteilung in der piid. Sektion der schwed. Arztegesellsch. am '*/11 1932 


von 
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seit einem Jahre herabgesetzt waren, das Sehvermégen indessen 
mehr deutlich erst seit Februar 1932; dass der Kopf des Kindes 
wihrend des ganzen Aufenhaltes bei den Pflegeeltern, also seit 
dem 8. Lebensmonate plumpe Form dargeboten hatte; dass das Kind 
immer auffallend grosse Miitzennummern hat haben miissen, 
wiihrend der letzten Jahre n:r 54; dass es nie mehr als einzelne 
Worter hat sprechen kénnen. 

Status in Juni 1932. Allgemeine Entwicklung gut. Kérper- 
gewicht zirka 20 kg. Turgor und Tonus gut. Hautfarbe gelbblass. 
Haut und Unterhautgewebe sonst ohne Befund. Schleimhiiute 
etwas blass. Perifere Lymphdriisen ohne Befund. Temperatur 
normal. Eiweiss, Zucker, Sediment im Harn fehlen. Kopfumfang 
5114/2 em, Kérperliinge 99 em, Sitzhéhe 62 em, Beinliinge 47 */2 
em, Armlinge 56cm. Abstand vom Nabel bis zur Symphyse 
em, vom Nabel bis zur Incisura manubrii 23 '/2 em. 

Schiidel hoch, in frontaler Richtung etwas schmal; lauft an 
den vorderen oberen Winkeln der Scheitelbeine etwas spitz hinauf. 
Die Stirn steigt vertikal, oder eher etwas vorgeneigt empor. Die 
Nackenpartie buchtet stark nach hinten aus. Die W6lbung zwi- 
schen Scheitel und Opistocranium indessen abgeflacht. Die Orbi- 
talriinder abnorm kriftig ausgepriigt. Die Augen gross, mit ziem- 
lich stark ausgepriigtem Exophtalmus. Der Nasenriicken auffallend 
breit ohne doch eingesenkt zu sein; er verliiuft eher in gerader 
Linie mit der Stirn. Die Knorpelteile der Nase bilden einen 
stumpfen Winkel mit den Knochenteilen derselben. Die Nasen- 
lécher aufgeworfen. Die Backen prominent, Backenknochen fiir 
die Palpation plump verdickt. Die mittlere Partie der Oberlippe 
etwas kurz, so dass die plumpe Masse des Processus alveol. des 
Oberkiefers immer zum Vorschein kommt. Unterkiefer im ganzen 
Verlaufe hypertrophisch, plump. Die Alveolarprozesse sowohl des 
Ober- wie des Unterkiefers verdickt. Vorderziihne fehlen, iibrige 
Ziihne cariés. Gaumengewolbe niedrig und breit. Mundhoéhle 
gross. Die Schliisselbeine fallen bei der Palpation plump vor. So 
vielleicht auch die Schulterbliitter. Harrisons Furche. Die Knor- 
pelknochengrenzen an den Unterschenkeln etwas ausgepriigt, doch 
nirgends eigentliche Epiphysenauftreibungen. Beide Unterschenkel 
etwas nach vorn aussen gebeugt. Auch die Oberschenkel in iihn- 
licher Weise etwas gebeugt. Durch Palpation kénnen andere 
Knochenverdickungen als die genannten nicht nachgewiesen 
werden. 

Haarwuchs recht reichlich, normal. Rechter Hoden wie bei 
einem 2-jiihrigen Kinde, linker Hoden noch etwas kleiner. Leber, 
Milz nicht vergréssert und auch sonst Bauch ohne Befund. Lungen, 
Herz ohne Befund. Pulsfrequenz zirka 80. Facialisphinomen 
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negativ. Patelarreflexe lebhaft, an beiden Seiten gleich. Sehnen 
reflexe an den Armen lebhaft, ebenso die Cremasterreflexe. Bauch 
reflexe fehlen. Wegen Unruhe des Patienten Babinski schwer zu 
priifen, scheint aber zu fehlen. 

Die Augenuntersuchung (in der Augenpoliklinik des Serafimer 
lazarettes) ergiebt: Doppelseitigen Exophtalmus, divergenten Stra 
bismus und einfache Sehnervenatrophie. Die Pupillen reagieren 
fiir Licht. Die Skiaskopie ergiebt beinahe Emmetropie an beiden 
Augen. Die Papillen ganz blass; kann nicht sicher hell und 
dunkel unterscheiden. Die Augen deviieren zuweilen und zu 
weilen tritt ein Nystagmus hervor. 

Otorhinologische Untersuchung (Doktor Mopera in der otorhino 
logischen Klinik) '‘/6 1932 ergiebt. Tonsillen ziemlich gross, 
nach innen gewachsen, Retronasaldriise gross. Reichliches Sekret 
in beiden Nasengiingen und leichte Hypertrophie der Schleimhaut. 
Trommelfeld leicht rosafarben, kein Transsudat in den Mittelohren. 
Reagiert nicht fiir Gehéreindriicke, weder fiir Schrei noch fiir 
Stimmgabelanschlag. Westibularstatus: Kein spontaner Nystag 
mus in irgend welcher Kopflage (oscillierende Kopfbewegungen 
bei Anderung der Kopflage sind von optischer Natur). Kalo 
rische Probe mit 100 cem 17° Wasser giebt einen grosswelligen 
Nystagmus und eine deutliche Falltendenz, alles in regelmissiger 
Art. Rechtes und linkes Ohr gleich. Aussprache: Nervus acusti 
cus beiderseits ausser Funktion; Nervus vestibularis reagiert an 
beiden Seiten in normaler Weise. Sonst keine Anzeichen einer 
Affektion des Nervus VIII mit Verbindungen in der hinteren 
Schiidelgrube. 

Blutzueker 74/6 1932 (Fastenwert): 0,10 %. Probemahlzeit 
*5/6 1932 (20 g Brot + 150 ee Wasser) ergiebt 30 ce wohl 
digerierten, nicht schleimigen Mageninhalt; Congo positiv; Dimethy! 
amidoazobenzol 40; Phenolphtalein 62. Blutuntersuchung '°/6: 
Hemoglobin (Sahli korrigiert) 105 %, rote Blutkérperchen 5,6 Mil 
lionen, weisse Blutkérperchen (am niichternen Magen) 4,400. Dif 
ferentialrechnung: Neutrophile Leucozyten 47%, Lymphozyten 46%, 
grosse Mononucleiire und Ubergangsformen 7 %. 

Hinsichtlich der psychischen Entwicklung des Kindes ist zu 
bemerken, dass der Knabe bei der Aufnahme imbecill zu sein 
schien. Er konnte nicht sprechen, sondern brachte nur unartikuli 
erte Laute hervor. Wenn er auf das Gefiiss gesetzt wurde, machte 
er seine Bediirfnisse, sonst liess er aber Harn und Faeces ins 
Bett oder in die Kleider. Er konnte sich erheben, konnte aber 
kaum gehen; doch schien das Gehvermégen wenigstens teilweise 
auf die Blindheit zu beruhen, denn er stand ohne Stiitze ruhig 
aufrecht und konnte mit Stiitze an Gegenstiinden einige Schritte 
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machen. Es dauerte nicht lange, bis es klar wurde, dass die 
Riickstindigkeit des Kindes zum grossen Teil auf Vernachliissigung 
im Pflegeheime beruhte. Nach wenigen Wochen in der Klinik 
erwachte das Kind psychisch immer mehr. Zwar fing es nicht 
an zu sprechen, denn es sprach nur vereinzelnte Silben, aber die 
ganze Art seines Spielens, sein Vermégen durch das Gefiihl 
zwischen den verschiedenen Personen zu unterscheiden, sein Wei- 
nen, wenn Spielsachen zerstért wurden, sein Lachen, sein Ver- 
gniigen am Umgang mit den anderen Kindern, seine Méglichkeit 
durch Zeichen seine Bediirfnisse anzugeben u. s. w. zeigten, dass 
seine Intelligenz, wenn man seine Blindheit und Taubheit beriick- 
sichtigt, wenigstens nicht weit, vielleicht gar nicht vom normalen 
abwich. Das Kind wurde am °/6 1933 entlassen nach einer 
Anstalt in Lund fiir blinde Kinder mit kompliziertem Gebrechen. 
Laut Mitteilung aus dieser Anstalt hat man dort jetzt die Auf- 
fassung, dass die Intelligenz des Knaben normal ist. 

Sei der Entlassung des Kindes aus der Klinik des Allgem. 
Kinderheimes am °/6 1933 war das Kérpergewicht 21,800 kg., 
die K6rperliinge 105,5 em. Der Kopfumfang 51,5 em. Das Geh- 
vermoégen var gut; er ging recht unbehindert, die Hiinde vor sich 
haltend. 

Das Kind ist drei Mal Réntgenphotogratiert worden. 

Erste Réntgentuntersuchung Okt. 1931, im Alter von 3 Jahren 
6 Monaten (Doktor GuUNNAR ANDREN, Karlstads Centrallazarett), 
wobei folgender Befund erhoben wurde: In den Bindegewebs 
knochen des Schiidels Hyperostose wie bei einer Leontiasis ossea. 
Suturen, ausgenommen Sutura lambdoidea, geschlossen. Diaphysen 
der Ober- und Unterschenkel gebogen wie nach einer Rachitis. 
Entwicklung und Zahl der Knochenkerne dem Alter entsprechend. 
Riickgrat und Becken normal entwickelt. 

Zweite Réntgenuntersuchung *"/6 1932, im Alter von 4 Jahren 
2 Monaten (Doktor WoLFGANG MAGNusson, Kinderklinik des Karo- 
lin. Institutes im Allgem. Kinderheime. Vergleich Fig. 1). Schiidel- 
gewolbe: von normaler Form; Spongiosastruktur nirgends zu sehen; 
im ganzen Umfange bedeutende Sclerose; Gefiissfurchen von gewohn 
lichem Aussehen; Impressiones digitatz stark hervortretend; Suturen 
nicht sichtbar. Auch in der Schiidelbasis eine bedeutende Sclerose, 
sowohl in der vorderen wie in der mittleren Schiidelgrube. Keine 
Pneumatisierung des Ethmoidalgebietes, des Clivus oder der Py- 
ramide. Hinter- und Vorderstiitze der Sella gross und plump, 
sonst nichts pathologisches an der Sella. Bedeutende Sclerose auch 
im Knochengeriist des Gesichtes. Nebenhéhlen der Nase nicht 
luftgefiillt. Auch der Unterkiefer leicht sclerotisch. Das Radio- 
gram des rechten Handgelenkes zeigt keine Pseudoepiphysen. Im 
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Carpus 4 Knochenkerne (inclus. Radiusepiphysenkern). An beiden 
Tibiz Varuskriimmung. Zusammenfassung: Bedeutende Hyper- 
ostose des Kopfskelettes (Leontiasis ossea, Craniosclerose) und 
Varusdeformierung der Tibiz. 

Dritte Réntgenuntersuchung ‘*/2 1934, im Alter von 5 Jahren 
10 Monaten (Doktor HANS HELLNER, Universitiitskinderklinik, Lund), 
Cranium: miichtige diffuse Hyperostose des Gewdélbes, der Basis 
und des Gesichtsgeriistes. Das Schiidelgew6lbe im Radiogram 
gut 1—2 em dick. Die Hyperostose des Ober- und Unterkiefers, 
der vorderen Schiidelgrube und der Temporalia ebenfalls sehr 
ausgesprochen. Orbitz schiefgestellt und der vordere Teil der 
Schiidelbasis bedeutund mehr vertikalgestellt als normal. Usuren 
treten nicht hervor. Das typische Bild einer Leontiasis ossea. 

An Ubersichtsbildern des Skelettes sieht man auch an mehreren 
Stellen Veriinderungen, die den beschriebenen iihnlich sind (siehe 
Fig. 2 und 3). Die Schliisselbeine sind bedeutend verdickt und stark 
sclerotisch. Die Rippen und die oberen Wirbeln zeigen ebenfalls eine 
diffuse Seclerose. Medial in den beiden Ossa ilei sieht man scle 
rotische Partien mit symmetrischer Ausbreitung. Die Tibize zeigen 
medial konkave Kriimmung, symmetrisch gelegen, und mit Maxi 
mum gleich unterhalb der Mitte des Unterschenkels. 

Doktor WOLFGANG MAGNussSON, welcher die Bilder der genann- 
ten drei Réntgenuntersuchungen einer vergleichenden Priifung un 
terzogen hat, erkliirt, dass principielle Veriinderungen in den 
Réntgenbildern wihrend der Zeit zwischen der ersten und letzten 
Aufnahme nicht nachgewiesen werden kénnen. Da nicht dieselben 
Teile bei allen Aufnahmen photographiert worden sind (auch in den 
Bildern von 1931 indessen dieselben Veriinderungen in Wirbeln und 
3ecken wie 1934), kénnen solche Veriinderungen indessen nicht aus 
geschlossen werden. Beurteilt man nach den Gréssendifferenzen der 
betreffenden, bei der ersten und letzten Aufnahme untersuchten 
Skeletteile, scheint das Wachstum normal verlaufen zu sein. 

Folgende Priifungen der innersekretorischen Funktionen wurden 
ausgefiihrt. 
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Die obigen Ziffern seien verglichen mit folgenden zwei Ana- 
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Die bei unserem Patienten gefundenen Werte sind also 
Normalwerte; die Analyse seines endocrinen Systems, in dem 
Masse dieselbe ausgefiihrt worden ist, weist mit anderen Wor- 
ten nicht auf eine endocrine Stérung hin. 

Laut der Auffassung vieler Autoren bildet die Leontiasis 
ossea keine Krankheit sui generis, sondern ist aufzufassen als 
eine zu den Schiidelknochen lokalisierte Osteitis deformans Pa- 
Get oder Osteitis fibrosa ReckLinGHausEN. Sowohl die Osteitis 
Paarr wie die Osteitis ReckLinGHausEN sind Affektionen von 
sehr wechselnder Ausbreitung im Skelettsystem, indem die ana- 
tomischen bezw. die histologischen Veriinderungen bei beiden 
diesen Krankheitstypen zuweilen zu einem einzigen Knochen, 
sogar zu einem ‘Teil eines einzigen Knochens begrenzt sind, 
in anderen Fiillen dagegen iiber grosse Teile des Skelettes 
bezw. iiber das ganze Skelett verbreitet sind. Die histolo- 
gischen Veriinderungen spielen sich bei beiden Krankheitsfor- 
men zuweilen wesentlich in den inneren Teilen der Knochen 
ab, in welchem Falle grobanatomische Knochendeformitiiten 
kaum vortreten, in anderen Fiillen werden auch die Rinden 
teile der Knochen angegriffen, was zu mehr weniger ausge- 
priigten, klinisch auffallenden Knochendeformitiiten fiihrt. 
Leontiasis ossea sollte also eine zu den Schiidelknochen lokali 
sierte Osteitis deformans Pagcrr oder Osteitis fibrosa 
LINGHAUSEN sein, wobei die Affektion entweder zu einem einzigen 
oder zu einigen wenigen oder vielen Schiidelknochen lokalisiert ist 
oder das ganze knécherne Schiidelgeriist angreift. Der Name 
Leontiasis ossea deutet die bei den typischen Fiillen dieser 
Affektion vorkommende Verplumpung des Schiidels an, was 
auch angiebt, dass bei den typischen Fiillen der Krankheit 
die cortikalen Teile der Knochen am dem krankhaften Prozess 
stark beteiligt sind. 

Wiiren nun Osteitis deformans Pacer und Osteitis fibrosa 
RECKLINGHAUSEN zwei verschiedene Krankheiten, so hiitten wir 
auch mit zwei verschiedenen Formen von Leontiasis ossea zu 
rechnen, niimlich einer Pacrt-form und einer RECKLINGHAUSEN- 
form. Bis vor kurzem meinten doch wohl die meisten Auto- 
ren, dass die Pacer’sche und die ReckLInGHAUSEN’ sche Krank 
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heit einheitlicher Natur, nur zwei verschiedene Formen der- 
selben Krankheit seien. Man wies darauf hin, dass die histo- 
logischen Veriinderungen der beiden Affektionen nicht wesens 
verschieden sind. Bei beiden handle es sich primiir um eine 
Kinschmelzung von Knochen ein einer Weise, die sich nur mit 
Hinsicht auf Intensitiit, nicht aber mit Hinsicht auf Art von 
der physiologischen Knocheneinschmelzung unterscheidet. Pri 
miir handle es sich also um eine Osteoporose. Parallel mit 
dieser Osteoporose geht eine Neubildung von kalklosem Osteoid 
oder fibrilliirem Bindegewebe, und auch das Knochenmark wird 
mehr weniger in Bindegewebe umwandelt. In dem weiteren 
Verlauf differenziieren sich aber die Fiille. In einigen Fiillen 
wird das neugebildete Osteoid bezw. das neugebildete Binde 
gewebe verkalkt und in Knochen verwandelt; dadurch entsteht 
ein harter sclerotischer marmorartiger oder elfenbeinartiger 
Knochen, welcher im Réntgenbilde einen dichten Schatten 
giebt. In anderen Fiillen tritt keine Kalkablagerung bezw 
Verknécherung ein, was dazu fiihrt, dass die angegriffenen 
Knochen fragil, porotisch werden und im Réntgenbilde aufge 
hellte Liicken darbieten, die den Kindruck von Cystenbildungen 
machen kénnen. Die erstgenannte Form kann als die hy 
perostotische Form bezeichnet werden und entspricht der Os 
teitis deformans Pager; die zweite Form kann als die hyp 
ostotische Form bezeichnet werden und entspricht der Osteitis 
fibrosa Reckiinenausen. Mit Hinsicht auf die einleitenden 
osteoporotischen und bindegewebsbildenden Prozesse und mit 
Hinsicht darauf, dass es sich eigentlich nicht um entziindliche 
Prozesse handelt, sondern um umbauende Knochenveriinde 
rungen, kann man, dem Vorschlag Picks ungefiihr folgend, die 
beiden genannten Formen als Osteodystrophia fibrosa Pacns 
und Osteodystrophia fibrosa bezeichnen. 
Der Zusammenhang zwischen diesen beiden Affektionen 
giebt sich, ausser in der Ahnlichkeit der ersten histologischen 
Prozesse, nun auch darin kund, dass man im Knochengeriist 
eines und desselben Kranken beide die angedeuteten Formen 
oder Stadien der pathologisch-anatomischen Entwicklung fin 
den kann. In einigen Fiillen itiberwiegt hierbei der Pacer: 
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Typus mehr weniger stark, in anderen Fiillen der Reckuine- 
HAUSEN-Typus. In anderen Fiillen wieder kann man den einen 
oder den anderen Typus mehr rein finden. Man hat vermu- 
tet, dass fiir diese wechselnden Befunde das Alter des Pati- 
enten bezw. die Dauer der Affektion, konstitutionelle Verhiilt- 
nisse des Kranken, seine Erniihrungsweise etc. von Kinfluss sind. 

Dem Gesagten gemiiss kann man nun die Fiille von Leon- 
tiasis ossea entweder zu der Osteodystrophia fibrosa Pacer oder 
zur Osteodystrophia fibrosa ReckLtincHAuseNn zuziihlen; event. 
hat man Fille, bei denen die Knochenveriinderungen des Schii- 
dels teilweise dem erstgenannten, teilweise dem letztgenannten 
Typus entsprechen. Die typischen Fiille von Leontiasis ossea, 
die ja mit starken Verunstaltungen der Schiidelknochen ein- 
hergehen, scheinen doch dem Pacrv’schen Typus gehdéren, 
welcher Typus iiberhaupt besonders oft mit starken cortikalen 
und deshalb deformierenden Veriinderungen einhergeht. Dass 
man in Fiillen von Leontiasis ossea bei genauer_ klinischer 
Untersuchung nicht selten Knochenveriinderungen auch ausser- 
halb des Kopfskelettes finden wird, ist nach dem Gesagten 
nicht auffallend. Bei systematischer Durchmusterung aller 
Skeletteile mit Rénteenstrahlen, event. zu verschiedenen Zeiten 
im Krankheitsverlauf, werden solche aussercranielle Veriinde- 
rungen sicher oft gefunden werden. 

Zu dieser kurzen Ubersicht iiber Leontiasis ossea, Paart’s 
und Reckiincuausen’s Krankheit ist aber folgendes zuzufiigen. 
In den letzteren Jahren sind neue Befunde und neue Gesichts- 
punkte zugekommen. Man meint Beweise gefunden zu haben, 
dass die Osteodystrophia Reck.incuausen durch eine Stérung 
der Epitelkérperchenfunktionen verursacht sei. Man weist dar- 
auf hin, dass Epitelkérperchentumoren von echter adenomatoéser 
Natur oft mit Osteodystrophia fibrosa ReckLinGHausEN ver- 
bunden sind und dass mehrere solche Fiille durch operative 
Entfernung eines adenomatés veriinderten Epitelkérperchens 
erfolgreich behandelt worden sind Keri, 
Barr-BuiGer-Dixon u. a.). Weiter findet man in solchen 
Fiillen stark erhéhten Blutkalkgehalt, Hypophosphatiimie und 
vermehrte Kalkausscheidung durch Faeces und Harn. Viel- 
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leicht handelt es sich also bei dieser Knochendystrophie immer 
um Veriinderungen des Kalkstoffwechsels in Folge einer Hy 
perparathyreose, durch welche Kalk den Knochen entrissen wird. 
Bei der Osteodystrophia Pacer sollen irgendwelche Zeichen 
von Krankheit bezw. von Funktionsstérungen der Parathyreoi 
deae nicht vorkommen. 

Unser Fall ist nun von besonderem Interesse, weil dabei 
einige Priifungen der endocrinen Functionen ausgefiihrt worden 
sind. Diese fielen, wie wir sahen, ganz negativ aus. Diesen 
Priifungen gegeniiber, sowie gegeniiber der Behauptung, dass 
Parathyreoideastérungen bei Osteodystrophia fellen, 
muss indessen hervorgehoben werden, dass eine endgiiltige Knt 
scheidung iiber die Frage nach dem Vorkommen oder Fehlen 
von innersekretorischen Stérungen bei den hier besprochenen 
Krankheitsformen viel eingehendere Studien erfordern als die 
wenigen und (gleich der unsrigen) liickenhaften oder nicht ganz 
einvandfreien bisher vorliegenden; besonders miissen auch die 
friihesten Stadien der verschiedenen Formen eingehend gepriift 
werden. 

Hinsichtlich der Athiologie der besprochenen Dystrophien 
liegt alles noch im Dunkel. Man hat an kongenitale Sté 
rungen, Veriinderungen im Centralnervensystem, akute Infek 
tionen, Lues, Traumen, Erniihrungsstérungen und in letzter 
Zeit (Axe Witton) auch an Stérungen des Vitaminhaushaltes 
gedacht. 


Zusammenfassung. 


Kin Knabe, im Alter von e:a 3'/2, 4 und 6 Jahren unter 
sucht, zeigt eine typische Leontiasis ossea, alle Schiidelknochen 
umfassend. Osteosclerotische Veriinderungen auch in den Schliis 
selbeinen, in Wirbeln und Becken. Priifungen einiger innerse 
kretorischen Funktionen ergaben keinen Befund. Kurze Uber 
sicht der Beziehungen zwischen Leontiasis ossea, Osteodystro- 
phia Pacer und Osteodystrophia 
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The 139th Meeting, held at the Queen Louise Children’s Hospital 
on November 9, 1932. 


J. P. Curom: Future principle of milk distribution in Copenhagen. 


Dr. Chrom (City Health Commissioner) gave first an orien 
tating survey of the present milk supply to the city of Copen 
hagen and the forms and qualities in which raw and pasteurized 
milk is distributed. Then a more detailed account was given of 
stassanisation of the milk which has shown very beautiful results 
in tests carried out at the State Experimental Dairy, whereas 
examination of the ordinary product as distributed in the city 
showed an inadequate bactericidal effect, about 20 % of the ex 
amined samples of stassanized milk yielding cultures of bacteria 
of the colon group. (For further data on this point, see the 
following paper by Dr. Thorvald Madsen.) 

As low-pasteurized milk is not distributed in Copenhagen 
there is yet no practical experience as to its qualities. 

The next point was the important question concerning the 
purity of the raw milk distributed in the city, with a special 
view to tuberculosis. Concentrated efforts were being made to 
have it enacted, that distribution of raw milk is allowed only 
when the milk comes from stocks in which the cows have proved 
free of tuberculosis on repeated tuberculin tests, and the City 
Health Commissioner held that this might be accomplished in a 
not too distant future. Then the following sorts of milk will be 
available: 

Raw milk, certified, for infants 

whole milk 


» skimmed milk from tuberculin-tested stocks 
» half-skimmed milk 
Jersey milk 


Low-pasteurized milk 
Stassanized milk. 
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It will then be the duty of the physicians to guide the 
people in the choice between these sorts of milk, and particularly 
as far as infant feeding is concerned. 


THORVALD MAbDsEN: Some bacteriological examinations of stassanized 
milk. (Author's abstract.) 


Dr. Th. Madsen presented the results obtained in some in- 
vestigations on stassanized milk carried out at the State Serum 
Institute, at the request of the City Health Commissioner. It was 
planned originally that the investigation should comprise 50 
samples of milk, but it was soon found that practically all the 
examined samples contained colon bacilli; it was decided, there- 
fore, to discontinue this work when 18 samples had been examined. 

The bottles of milk for this investigation were purchased in 
the morning by health officers and brought out to the State Se- 
rum Institute where their examination was commenced as soon 
as they were delivered. The examination was aimed, on one 
side, upon the presence of tubercle bacilli and Bac. abortus Bang, 
and, on the other side, upon the presence of intestinal bacteria 
and lactic acid producers. The first mentioned examination was 
carried out by Dr. Martin Kristensen, the latter and more com- 
prehensive by Dr. P. Krag who will later present some of his 
studies in a more elaborate paper. 

Briefly the results may be summarized as follows: guinea-pig 
inoculation showed no evidence whatever of tuberculosis or bru- 
cellosis in any instance. On the other hand 17 out of the 18 
samples showed the presence of bacilli which on thorough ex- 
amination presented all the typical characteristics of bacteria of 
the colon-aérogenes group. Now, if it had been the question of 
a single definite type, one might have imagined that it involved 
a particular step in the process where such an infection had _ be- 
come established (for example, bottling of milk), but there were ’ 
found to be 17 different types of colon bacilli distributed with 
up to 6 strains per sample of milk. 

In order to clear up whether perhaps we were dealing with 
a group of particularly thermoresistant microbes that had been 
able to survive stassanization, the heat-resistance of these micro- 
bes was examined. By this, a few of them were found to be of 
the same resistance as typhoid and paratyphoid bacilli, several 
of similar resistance as ordinary fecal colon bacilli, while a com- 
paratively large number was somewhat more resistant, being killed 
(with one exception) at 70° for 15 seconds. 

So the total result is that the received milk samples contained 
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intestinal microbes, involving the possibility that also pathogenic 
intestinal microbes might occasionaly be present in the milk. 

The institute has limited its task on this point exclusively 
to examination of the milk samples received, without trying to 
find out where the error is to be placed. The investigations here 
presented differ from the ones carried out previously in the State 
Experimental Dairy (Hilleréd) in this respect that the latter were 
undertaken on a smaller scale, something like extended laboratory 
work, whereas the present investigations involved examination of 
the milk under wider practical conditions; and it is an old ex- 
perience indeed that this very difference often conditions great 
divergences in the practical results. 


In the subsequent discussion both pediatricians and hygien- 
ists, bacteriologists and veterinary surgeons took part. The dis 
cussion concerned the purity of the milk and its vitamin con 
tents after stassanization, general pasteurization and low-pasteuriza 
tion. In particular Professor Monrad emphasized the great im 
portance to a large city of being supplied with sufficiently clean 
and fresh raw whole milk for infant feeding. 


The 140th Meeting, held at the Pediatric Department of the Rigshospital 
on November 16, 1932. 


PouL ScHULTZER: Hematemeses associated with splenomegaly in a boy 
of 4 years. (Author's abstract.) 


The patient, a boy of 4'/2 years, was admitted to Dep. II 
of the Kommunehospital, after two very copious hematemeses the 
same day. 

The family history was negative: his parents are young and 
healthy; an older sister is also in good health. 

The patient was healthy in infancy; in particular there was 
no infection of the umbilicus. In 1930 he had a mild attack of 
diphtheria, and in the autumn of 1931 he had measles, without 
complications. Adenotomy was performed in spring 1932. Apart 
from this he is said to have been in good health. The bowels 
have always been regular. 

On the day before admission he is said to have bumped his 
hack while at play, but it probably did not mean anything. In 
the morning of the day of admission, without any precursory 
symptoms whatever, he had two attacks of vomiting, bringing up 
a great deal of blood, estimated to make about 1 '/2 litres. 

On admission to the hospital, he was extremely anemic. 
The spleen extended 4—5 cm. below the curvature, but no other 
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ascites developed, but it soon subsided again. 


Some cases give a history of umbilical infection; in 
the process has been ascribed to a general infection. 


feeling well 7—9 years after the operation. 


E. SvensGAARD: Renal rickets. (Summary.) 


morbid symptoms as far as the parents could tell. 


1933 


abnormalities were found. The very blood cells showed normal 
proportions. Blood transfusion was performed at once, with the 
father for donor. There were several hematemeses during the fol- 
lowing days, and the patient was given 2 additional blood trans- 
fusions. The hemoglobin percentage was as low as 17. After 
the last blood transfusion there were no more hematemeses, and 
his condition improved steadily, so that he finally was feeling 
pretty well. Under iron therapy the hemoglobin value rose to 
70%. The spleen increased in size reaching subsequently 10 em. 
below the curvature. Shortly after the hematemeses had ceased, 


The blood was examined repeatedly. The white cell count 
was between 5000 and 7000, with normal differential count and 
no pathological forms. The red blood cells showed features cha- 
racteristic of secondary hemorrhagic anemia. The osmotic resist- 
ance was normal. Four months after the hematemeses_ the 
blood platelets were reduced considerably in number (30,000 
60,000). Wassermann was negative. Pirquet faintly positive. 

The features of this condition correspond quite to the condi- 
tion described by Opitz as thrombophlebitic splenomegaly, and 
by Wallgren as pylephlebostenosis splenica. These authors assume 
the cause to be stasis of the splenic vein, produced most often 
by thrombosis of the splenic vein. This gives rise to the spleno- 
megaly. When the stasis becomes too extreme, there will be a 
rupture of an anastomosis to the vena cava system — varicose 
veins in the upper part of the stomach or in the lower part of 
the oesophagus. Such ruptures give copious hematemeses, ac- 
compained by a noticeable decrease in the size of the spleen; 
when the ruptured veins cease bleeding, the spleen again increases 
in size. Infection comes into consideration as an etiological factor. 


The treatment consists in splenomegaly. Without this opera- " 
tion the hematemeses will recur sooner or later. The result of 
the operation is good. Wallgren’s 3 operated cases are alive and 


Demonstration of a boy, 15 years old, in whom growth had 
been retarded since the age of 3—4 years, without any other 


of 9 years, genua valga began to develop, and gradually this 
condition inconvenienced him so much that osteotomy was per- 
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other cases 


At the age 
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formed 2 years after. At that time no affection of the kidneys 
was ascertained. The operative result of the osteotomy was good, 
but about *°/1 year after the operation the condition began to 
develop anew, and 3 years later it caused the patient such in 
convenience that a new operation seemed desirable. The patient 
was now referred to the Pediatric Dep. of the Rigshospital, for 
systematic examination. 

Now the diuresis of the patient is found to be very large, 
amounting to 2—2'/s liters daily. In addition, the examination 
reveals albuminuria, isosthenuria, nycturia and polydipsia. There 
is an increase in the amount of blood urea, up to 68 mg. % 
The blood pressure is normal. There is an extreme degree of 
genua valga. 

Roentgenography of the bones shows changes quite similar 
to rickets. In addition there are peculiar irregular lime deposits 
in the kidneys, but no signs of actual renal calculi. 

It is now 10 months since the patient entered the hospital 
and during this period the polyuria, isosthenuria and albuminuria 
have persisted unchanged, while the blood urea concentration has 
gradually subsided to a normal level. There is no improvement 
in the deformity of the knees, perhaps a slight aggravation. The 
blood calcium and blood phosphorus have been examined fre 
quently, and their values are found to keep normal throughout 
this period, in contrast with the usual findings in this disease: 
high phosphorus values and absolutely or relatively low calcium 
values, 

Here, then, is the case of a patient with a chronic affection 
of the kidneys, associated with beginning kidney insufficiency. 
The etiology of this condition is obscure. At the same time the 
patient suffers from a bone affection which roentgenologically 
corresponds to the picture found in infantile rickets. Here, then, 
we meet with the picture of a morbid condition which is de 
scribed, especially by English and American authors, as renal 
rickets. 


ALLAN H. HENRIQUES: Acute atropin poisoning in a boy, 4 years old 


A case of poisoning is described in a boy, 4 years old, mani 
fest by confusion, hallucinations, congestion of the face, muscle 
spasms of the face and extremities, nausea, hoarseness, and dilata 
tion of the pupils. 

These symptoms subsided within 1'/2: days under treatment 
with small doses of luminal, only the hoarseness and dilatation 
of the pupils persisting one day more. After this, complete re 
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covery. The poisoning was brought about as follows: The boy 
had entered a school garden containing a number of plants for 
instruction in botany, including Atropa belladonna with berries, 
of which the boy had eaten some. 


ApoLPH H. MEYER: Case of suprarenal apoplexy. 


This was a boy, breast-fed, 5 months old, who had always 
thrived well and never been ill before. Both parents were of 
good health. The boy was an only child. 

On November 6 the boy suddenly became ill, with extreme 
weakness and whining, and a rise of temperature to 41.1°. At 
4 p.m. he was admitted to the municipal children’s department 
of Mrs. Hermansen’s clinic. The child was large, well-developed, 
in good nutrition. The color of the face was greyish-pale, with 
a cyanotic hue. Apart from redness of the fauces the physical 
examination revealed no abnormalities. The boy refused to suck 
the breast, but took a little oatmeal gruel which he vomited. He 
was lying listless; the cyanosis persisted. At 7 p.m., petecchiz 
appeared, observed first in the face, gradually over the entire 
body. In spite of stimulants, the child was falling off rapidly, 
with a feeble pulse, and died at 10 p.m. 

On the following day at 8 p. m. Dr. N. Heerup performed 
the autopsy under sterile precautions. Autopsy diagnosis; Angina 
tonsillaris. Lymfadenitis angularis et colli. Hyperemis hzemorrha- 
gica gll. suprarenalium. Hyperplasia m. gr. hyperemia et hyper- 
secretio thymi. Hyperplasia follicularis intestini et lienis. Hyper- 
plasia lymfogland. mesenterialium. Petecchiz universales cutis. 

Bacteriological examination was made of altogether 22 organs. 
The enlarged tonsils, reddish in color, and containing purulent 
material in the crypts, but without abscess formation, yielded 
pure cultures of Staphylococcus aureus, and so did the regional 
lymph glands. Also the stomach and duodenum gave cultures 
of Staphylococcus aureus, while cultures from the colon showed 
enterococci and colon bacilli. Cultures from all the other organs 
were negative (including the spleen, spurarenals, thymus, various 
lymph glands, heart’s blood, lungs, meninges, etc.). 

Suprarenals. Moderate enlargement, very marked hyperemia, 
and diffuse hemorrhage into the tissues throughout these organs, 
but not in the form of free bleeding in the medulla. Microscopic 
eram.: All the blood vessels are greatly congested, and some of 
the larger ones, especially the veins, show unquestionable throm- 
bosis. There is a diffuse bleeding into all the suprarenal tissue, 
involving the cortex and medulla alike. The red blood cells are 
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preserved only partially, and many are destroyed. Deposits of 
granular pigment are seen throughout the tissue, and also in the 
blood vessels. There are hemorrhages also beneath the capsule. 
The suprarenal tissue itself shows signs of beginning necrosis, but 
the nuclei are still fairly distinct, while the cell borders are 
difficult to make out. The border line between cortex and medulla 
and the three zones of the cortex are still distinct. Lymphocytes 
and leucocytes are observed here and there, but hardly in greater 
numbers than correspond to the normal numbers of these cells 
in the blood of a child of this age. True inflammatory changes 
are not observed. 

Thymus. This organ is unusually large, weighing 28 gm., 
markedly succulent and congested, with a rather tense capsule, 
beneath which are found 4 swollen red lymph glands. On section 
there exudes from the cut surface a good deal of greyish-white 
slimy secretion, which somewhat resembles pus (but is not pus). 
The upper part of the thymic lobes extends all the way up to the 
thyroid; possibly the thymus may have exerted some pressure on 
the trachea in the apertura sup. thoracis, but there is no evidence 
of such compression. No hemorrhages into the thymic tissue; no 
abscess formation. The cut surface is moist, granular, and lobular. 
Microscopic exam.: Extreme congestion throughout, all blood vessels, 
even the smallest capillaries, are maximally distended, filled with 
blood; but no hemorrhages are made out. The cortex is whiter 
than normally and contains large amounts of cortical lymphocytes 
of the usual type. Also the medulla is hyperplastic and contains 
no doubt an increased number of Hassal bodies; also the epithelial 
reticular cords are unusually pronounced. In the septa, especially 
along the blood vessels, are accumulations of eosinophile blood 
corpuscles with round or lobular nuclei, many more than found 
under normal conditions. True inflammatory changes are not 
observed. 

These autopsy findings, the speaker pointed out, were of par 
ticular interest; they showed that a quite obsolete condition of 
tonsillar angina, produced by Staphylococcus aureus, in a previousl} 
perfectly healthy, vigorous, breast-fed child, ran a fatal course in 
less than 12 hours on account of a very severe intoxication with 
bacterial toxins that had given rise to suprarenal hemorrhage. 
Also the status lymphaticus present in this case might probably 
be connected with the insufficient capacity of the child for pro 
duction of antitoxins. 


In the discussion, Carl Friderichsen emphasized the patho 
gnomonic significance of the two symptoms: petecchiz and changing 
cyanosis, which alone were enough for the diagnosis. 
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TRANSACTIONS OF THE DANISH PEDIATRIC SOCIETY 1932—1933 
The 141st Meeting, held at the Queen Louise Children’s Hospital on 
December 14, 1932. 


HANS FRIEDERICHSEN: Case of Calvé-Perthes’ disease. 


Here, in this society Dr. A. Bojesen demonstrated, in 1914, 
a case of Calvé-Perthes’ disease; and in 1924 Dr. Flemming 
Moller published his studies of 92 cases of this disease. Since 
numerous works on this subject have been published in the Seandi- 
navian countries as well as in other countries. 

The reason why I wish this evening to demonstrate a patient 
with Calvé-Perthes’ disease is that I think it very important to 
keep this disease in mind, and because it appears as if patients 
of this kind are encountered relatively seldom in childrens hos 
pitals. (Here, in the Queen Louise Hospital we have had only 
diagnosed cases). 

Some months ago a boy of 7 years was admitted to this hos 
pital for anorexia. Accidentally the mother told that the boy 
had been troubled with pains in the left hip now and then when 
he had been out walking. 

Examination of the lower extremities showed free flexion, 
extension and adduction, whereas abduction and rotation were 
reduced somewhat. His walking gait was good although he had 
a little and rather inconspicuous, limp. 

Therefore, the X-ray examination turned out very surprising, 
revealing a pronounced process in the left hip joint. The head 
of the femur was flattened a little, and there were many small 
and large clearings here as well as in the neck of the femur; si 
milar patches were noticed in the acetabulum too. There is some 
degree of varus position. There is no reduction in the joint ca- 
vity; on the contrary the depth between the femoral head and 
the floor in the acetabulum is rather greater than in the other hip. 

Radiography thus established this as a case of Calvé-Perthes’ 
disease. 

This disease begins most often at the age of 6 years, but it 
has been demonstrated in children of all age classes between 2 
and 15 years — recently, indeed, a case was reported in a pa- 
tient of 22 years. The first clinical symptoms as a rule are pains 
of the hip, knee or thigh muscles, or merely a more or less 
pronounced limp. 

Even at that stage, as in the present case, radiography may 
reveal some surprisingly great changes. This is not always the 
case, however, as is evident from the following X-ray plates. 
These plates are from the case of a girl, 6 years old, who in 
July 1931 would now and then drag one leg a little, without 
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presenting any other symptoms. ‘The affection was looked upon 
as »rheumatic»® and the patient was given asperin for a few days, 
and then her gait became normal again. Next month this dis 
turbance of the gait came back again, and the child was ex- 
amined by roentgenography, July 27 1931. The plates showed 
only insignificant structural changes in the head of the femur 
Since then, her disease has been followed with regular X-ray 
examinations, and the plates here presented illustrate very well 
the course of Calvé-Perthes’ disease. 


Fig. 1. 


The last plates (most recent) showed a broad mushroom 
shaped head projecting far outside the acetabulum. The joint 
space is very wide, the neck of the femur is almost normal of 
structure, but plump and broad, in moderate varus position. 

The disease progresses for months or years, and one has to 
figure on a duration of 1—3 years. 

Most often the destruction proper takes place rather rapidly, 
frequently accompanied by reduction of motions (involving espe 
cially abduction and rotation) on account of reflexory muscle ten 
sion. In this stage the radiograms show a flattened irregular head 
with irregular epiphyseal line. The neck of the femur looks spotted 
and is shortened and wide, kept in coxa vara position. Later 
on the cap of the head, which, to begin with, was more flattened 
and more wide in the shadow, becomes spotted too and apparently 
fragmented. 
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Fig. 3. 


In the next stage the bone homogenizes and the clearance 
disappears; similar changes are often noticed in the acetabulum - 
also by lateral occurrence of these changes. 

The etiology of the disease is yet obscure, as none of the 
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Fig. ». 


theories advanced have been able entirely to explain the various 
features of the disease. A preceding trauma is often given as a 
cause, and relatively many cases have been reported in connec 
tion with luxation of the hip. Thus, in 1922, Max Rehbein 


Fig. 4. 
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described as the first a case of Calvé-Perthes’ disease following 
traumatic luxation of the hip; and several similar cases have 
been reported since — e.g. by Sundt (two cases in 9-years-old boys, 
*/s and 3 years after luxation of the hip), and by Walter Miiller 
(florid Calvé-Perthes’ disease in a patient aged 22 years). In 1931 
Nicolaysen reports a case of this disease following luxation of the 
hip. Possibly, in these cases tearing of the artery of the neck 
and the ligamentum teres constitutes a cause of the disease. 

Nuszbaum and Walter Miiller have reported some experimental 
studies on dogs and cats in which the arteries of the head of 
the femur were torn, and Calvé-Perthes’ disease developed after 
wards. According to this the disease would not be due to the 
trauma but to the trophic disturbances brought about by the 
luxation. 

As to the prognosis, distinction is to be made between the 
relative immediate function of the hip and the possible later 
complications. Notwithstanding the often persistent deformation 
of the head of the femur, the function as a rule becomes fairly 
good. Flemming Moller states that the working capacity is re 
duced in 12% of the cases. No doubt the age of the patient at 
the time the disease sets in plays a greater réle prognostically 
than does the extent of destruction, so that the early cases give 
the better prognosis. 

As to subsequent complications I may refer to a paper by 
Miihlbradt (in Deutsch. Z. f. Chir. 1929). He after-examined two 
eases of Calvé-Perthes’ disease in which the initial stage was 
known (at the age of 14 and 18 years, respectively). On after- 
examination, 18 and 17 years after the first symptoms, he found 
marked deformity of the upper end of the femur and, in addi 
tion, pronounced arthritic changes. On this account he finds it 
justified to assume that the Calvé-Perthes’ disease proceeds in 3 


stages: 


1) destructive stage, 
2) regenerative stage, and 
3) stage with changes in the joint cartilage. 


As to differential diagnosis it will suffice here to mention 
the tuberculous coxitis. On this point only radiography can give 
decisive evidence for the diagnosis (in tuberculous coxitis: bony 
atrophy, narrow joint space and destruction of bone). Of course, 
tuberculin tests ought to be made, but, as is well known, the 
Calvé-Perthes’ disease may coincide with tuberculosis elsewhere 
in the body. 

The therapy ought to be conservative, giving the patient as much 
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rest as possible once the diagnosis is made, consisting in con 
finement to bed as long as the destructive stage goes on, together 
with ordinary roborative treatment (fresh air, good and tasty food, 
massage). When the regenerative stage appears on the X-ray 
plate, the patient may be allowed to get up, but exertion and 
injuries are to be avoided. 


HANS FRIEDERICHSEN: Demonstration of a boy with renal insufficiency. 


In connection with the paper read by Dr. Svensgaard at the 
last meeting, there was demonstrated the case of a boy, born 
December 28, 1929. His condition has been followed regularly in 
the Queen Louise Children’s Hospital, to which he has been 
admitted several times, first on March 5, 1930. At that time, 
examination showed albuminuria, anemia and marked retardation 
of growth, vomiting and thirst. These symptoms still persist 
During a certain period the patient showed also a severe degree 
of rickets, with hypocaleemia and hyperphosphatemia, besides 
slight hypertension. On November 11, 1932, when he was nearly 
% years old, he measured in length only 83 em., and weighed 
8.950 kg.; circumference of the head, 46 em. Circumference of 


chest 44 em. 


OLur ANDERSEN: Multiple exostoses. Demonstration. (Published 
in extenso in »Ugeskrift for Lger».) 


Demonstration of a girl, 9 years old, with multiple exostoses, 
member of a typical exostotic family. Mention is made also of another 
case of multiple exostoses in a now adult man who in childhood was 
admitted to the Queen Louise Hospital on this account. The patho 
logical anatomy in the clinical course of the disease are reviewed 
briefly, attention being called to the characteristic deformity of the 
ulna. Mention is made of various hypotheses as to the etiology. In 
conformity with the view expressed by various authors the theory 
was advanced, that dyscrine factors play a rdle in the develop 
ment of multiple exostoses. This view found support in the fact 
that the exostotics in the abovementioned families had been very 
obese up to the age of 2 years, and since very thin and slender, 
unable to put on flesh. Besides, the complete disappearance of a 
few exostoses at the age of puberty might also be taken to sug 
gest that endocrine factors might play a role in the growth and 
retrogression of the exostoses. 

The hereditary aspects of the disease are reviewed. Reliable 
data as to inheritance are obtainable only in one of these fami 
lies (that of the little girl). This family consists of 37 members 
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in 4 generations, including 9 cases of multiple exostoses. The 
inheritance is in keeping with the assumption of a dominant factor. 


The possible relation of this disease to Ollier’s disease is 


mentioned. 


Ernst GJOrupP: Hernia diaphragmatica — relaxatio diaphragmatis. 


Large diaphragmatic hernia, on the left side, in a girl, 10 
years old. 


ARNE JOHANNESSEN: On intravenous pyelography in children. 


In a previous work on the infections of the urinary tract in 


children (Dissert. 1926), on basis of clinical experiences, I have 
claimed that the prognosis of pyuria in children is dependent 


upon the outlet conditions in the urinary tract. If there be no 
hindrance to the outlet of the urine, spontaneous recovery will 
take place, whereas chronic pyuria is due to mechanical hindrance 


of the urinary outlet somewhere along the tract. This hypothesis 


has been supported strongly by the findings in the studies car- 
ried out with intravenous pyelography in the pediatric depart- 
ment of the Deaconess Hospital, Copenhagen. 

These radiographic examinations (Dr. Finsen) are carried out 
on one child of 6 months and four children, aged from 3 to 10 
years, after injection of abrodil (20% or 40% solution) or pera- 
brodil (35 % solution) in doses of 4—16 gm. of abrodil and 1.4— 
3.5 gm. of perabrodil. 

As to the technique it is to be mentioned: a) that a con- 
trast substance is injected into a vein of the neck in infants, 
and into a vein of the arm in older children; b) that compression 
of the lower part of the abdomen while the plates are taken gives 
particularly good pyelograms; c) that serial plates taken from 2 
minutes to 2 hours after injection of the contrast substance give 
comprehensive information of the case. There has not been no- 
ticed any inconvenience or discomfort from examination with the 
above mentioned substances. 

In two children with rapidly improving pyuria this examina- 
tion showed a normal pyelogram on both sides. In two children 
with chronic pyuria the pyelogram showed marked signs of me- 
chanical disturbances. One of these children (boy, 3 years old) 
showed a normal pyelogram on the right side, while on the left 
side the outlet of the urine is obstructed to such an extent that 
the calyces are distended and the ureter is enormously dilated 
throughout its entire length. The other patient (girl, 3 years old) 
showed the left kidney pelvis to be of normal form, while the 
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kidney shadow on the right side is very large, with greatly en 
larged calyces. 

The pyelographic findings in both these cases were subse 
quently confirmed on operation. 

In the case of the 6-months-old boy suffering from protracted 
pyuria, two pyelographic examinations showed a normal kidney 
pelvis on the left side, whereas no outlet of the urine could be 
made out on the right side. 


ARNE JOHANNESSEN: Infantile scurvy on »ordinary diet». (Inade 
quate vitamin content of the banana.) 


Two cases of typical Barlow’s disease are reported in two 
girls, 1'/s and 5'/2 years old. The care given these two children 
has been excellent in every respect, but in both cases the other 
wise adequate diet has contained only very little milk or none 
at all. Both children had bananas daily. 

These cases confirm clinically the experimental studies re 
ported recently by Weidling on the low vitamin C content of the 
banana. 

It is urged very strongly not to consider the banana an 
essential food article for children, and it is emphasized that 
only minimal amounts of vitamins are supplied to the body through 
bananas, insufficient to prevent infantile scurvy. 


Discussion, 


Pout HERTZ reported a case of Barlow’s disease in a girl, 
2 years old, who was staying in a municipal children’s home 
when her illness commenced. The diagnosis was made by roent 
genography one week after the appearance of the symptoms. 
The child has stayed in the children’s home for about a year, 
developing normally and being apparently perfectly well until one 
day she refused to stand on her feet and complained when the 
nurse tried to straighten the lower extremities that were slightly 
flexed in the hip and knee joints. 

The diet of the child had been the ordinary diet given in 
this children’s home; it had been varied enough, containing 
always a large amount of milk (raw milk, heated to boiling) and 
various vegetables (potatoes, carrots, and fresh spinach) 
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The 142nd Meeting, held jointly with the Danish Society of Internal Medicine, 
at the Rigshospital, on December 16, 1932. 


O. Mourke: Still-Hirschsprung’s disease in adults? 


H. C. A. LAssen: Erythema nodosum with presence of tubercle bacilli 
(human type in the water of gastric lavage. 


The 143rd Meeting, held at the Pedriatic Department of the Rigshospital on 
February 22, 1933. 


E. SVENSGAARD: A case of Still’s disease. 


The patient I should have liked to demonstrate this evening 
has died in the meantime, of bronchopheunonia, so that I can 
only show a picture of him. 

The patient, a boy, was 3°/4 years old when he died, and 
had been ill about 2 years. According to the history given there 
has been no similar case in his family, nor are there on the 
whole any morbid dispositions in the family. 

The patient was born at term, by natural delivery. He was 
given breast till he was 1 year old. He was an even particularly 
vigorous and healtly child, getting his first tooth at the age of 
{ months, and being able to walk when he was 1 year old. At 
the age of 1 year he went through an operation for ileocolic in- 
vagination (desinvagination and appendectomy), without any com- 
plications. Half a year later he had enteritis, for which he was 
treated in hospital for 2 months. At the age of 2 years he be- 
came ill suddenly, with high fever (40.2°), and he was again 
admitted to hospital. While in that hospital he began to have 
gradually increasing and progressive swelling of the joints: elbow, 
wrist, phalangeal, knee and ankle joints. The increase in the 
swelling of the joints was accompanied by atrophy of the musc- 
les. After staying 16 months in that hospital the patient was 
transferred to this department. In the former hospital he had 
been treated with light-baths, ultranol and cod-liver oil — all 
without any effect. The temperature had been subject to great 
and abrupt variations, with brief normal periods. 

On admission to this department the patient was extremely 
poorly, weighing only 10.1 kg. The dominating features in his 
looks are the greatly swollen joints, the muscular atrophy and 
the extreme emaciation. The swelling of the joints, appeared as 
a symmetrical diffuse, circular, spindle-shaped swelling of the soft 
parts of the wrist, elbow, knee and ankle joints, besides pro- 
nounced stiffness of the cervical columna. The shoulder and hip 
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joints appeared not affected, and among the small joints only 
the basal joints of the first and second toes are involved toge 
ther with a few of the metacarpo-phalangeal joints. Besides the 
aforementioned marked degree of muscular atrophy there were 
also marked flexion contractures of the elbow and knee joints, 
but no ankylosis, and no sign of exudate. The joints did not 
appear to be particularly tender on palpation. There was swel 
ling of the axillary, cubital and inguinal lymph glands, up to 
hazel-nut size, the glands differing somewhat in consistency but 
showing no signs of softening; no tenderness on palpation of 
these glands. No rheumatic nodules. There was no palpable en 
largement of the spleen when the child was admitted, but later 
on the spleen could be palpated. The liver extended 3—4 cm 
below the curvature, and was harder than normally. The teeth 
were quite extraordinarily bad, with caries and defects of wear 
in the enamel and swollen gums. No hypertrophy of the tonsils. 
Auscultation of the lungs reveals no abnormalities. Heart: On 
admission, no definite abnormality, but perhaps a somewhat rough 
systolic murmur; gradually, however, there developed pronounced 
auscultatory abnormalities. One month after admission the ab 
solute heart dullness was still found to be normal, but there was 
a sawing systolic murmur; and two weeks later there was noted 
a presystolic murmur in addition to the systolic. 4 '/2 months 
after the admission the heart borders were found to be wider, 
the absolute heart dullness reaching to C. III, 1 em. inside the 
left sternal margin; ictus in IC. V in the papillary line. There 
is slight fremissement; no distinct voussure. There are marked 
systolic and presystolic murmurs over the entire precordium. The 
heart action is regular, synchronous with the pulse. When exci 
ted the patient would readily become very cyanotic. 

The conditions of the joints above persisted practically un 
changed. During his entire stay in this department the tempera 
ture was elevated except for an occasional brief period (2—% 
days) of normal temperature. Most often the temperature stayed 
about 38°, though now and then it rose for a few days to 39 
but the fever curve was of no characteristic type. 

A striking feature in this case was the marked diffuse per 
spiration —a symptom that has been emphasized also by Still. 
Mentally the patient was lacking somewhat for his age, but no 
more than would seem a natural result of his protracted illness. 
He was whimpering and irritable, but he really appeared not to 
be particularly distressed. 

Roentgenography of joints and bones showed considerable 
defficiency in lime but otherwise no abnormality, especially no 
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Fig. 6. 


Fig. 


changes in the joints. Blood examination showed simple anemia. 
The hemoglobin percentage (Sahli) was on admission 53 %, in 
creased under treatment with reduced iron in two months to 
80%. At that time the red cell count was 5,000,000, the white 
cell count 15,000. Differential count showed: Neutrophile leuco- 
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cytes 60%, lymphocytes 27%, eosinophiles 1%, monocytes 2% 
Sedimentation test, at this time: 59 mm. 

Urine: on adm., + Alb.; later, -— Alb.; microscopic exam.: a 
few leucocytes, otherwise no abnormalities. Wassermann negative. 
Pirquet negative. Mantoux, 0.1 mg., negative. 

Attempts were made to improve the general condition of the 
patient, but this was not easy as his appetite was very poor; 
still, he gained 550 gm. in weight. He was treated with light 
massage and passive motions of the joints. 

Two days before his death, the patient had an attack of in 
fluenza, with rise of the temperature to 40°, and next day to 41.7 
In connection with this he had an attack of pneumonia, and died 
two days later of pneumonia. 

Autopsy: Extensive fibrinous deposits on the pleurz, but no 
effusion. Numerous foci of bronchopneumonia scattered through 
out both lungs. Mucopurulent secretion in the bronchi. Heart: 
thickened pericardium with confluent adhesion of the two peri 
cardial coats throughout. The heart (plus pericardium) weighs 
160 gm., but is of normal form. The tricuspid and pulmonal 
valves are studded with large verrucose deposits. 

The liver is greatly enlarged, weighing 850 gm., with patches 
of fibrinous exudate on the surface: it is of norma! form, with 
distinct configuration of congestion. The spleen is rather large, 
weighing 70 gm.; it is of normal form, color and consistency; 
the surface is covered with fibrinous exudate. The kidneys and 
the urinary tract appear normal. The same applies to the pan 
creas, suprarenals, gastrointestinal canal, genitalia, and neck or 
gans. In particular, the tonsils show no sign of any inflamma 
tion. The right knee-joint is laid open. It contains only a small 
amount of synovia. On the greatly thickened synovial stratum 
are verrucose deposits varying in size, from a pinhead to a millet 
seed. The cartilage of the tibia and femur as well as the patella 
shows several small hemorrhages and in a few places, especially 
on the condyles of the femur, superficial defects. 

Microscopic examination (by Dr. Husted): The myocardium 
shows scattered patches of infiltration with leucocytes and lym 
phocytes. One gland from the axilla showed simple hyperplasia. 
Right knee: marked inflammatory changes in the synovial mem 
brane, which is greatly thickened. Marked infiltration with leuco 
cytes and lymphocytes and numerous plasma celis. The sur 
face of the cartilage is frayed, containing a good many relatively 
large blood vessels. On bacteriologic examination of the verrucose 
deposits on the heart valves, in the pericardium, and on the 
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synovial stratum shows some Gram-positive cocci without typical 
arrangement: tubercle bacilli are not demonstrated by the Ziehl- 
Neelsen method. 

Here, then, we have a patient, 3 */s years old, with a mul- 
tiple chronic joint disease which has been developing and _ pro- 
gressing insidiously since the age of 2 years. There is a sym- 
metrical diffuse swelling of the joints, involving only the soft 
parts, while the bones roentgenologically show deficiency in lime 
but no other abnormality. In addition there is swelling of the lymph 
glands and moderate enlargement of the spleen, subject to varia- 
tion. The marked dental caries is a conspicuous feature and 
perhaps of etiological insignificance. 

As far as these findings are concerned the case of this pa- 
tient is quite in keeping with the clinical picture of the disease 
set up by Still in 1897. But Still and other, subsequent, authors 
claim that endocarditis is not observed in this disease; so on this 
point our patient is not in keeping with the classical picture 
of the disease as he gradually shows clinically pronounced signs 
of endocarditis, as was later confirmed on autopsy. The joint 
examined at the autopsy shows that the joint capsule is greatly 
involved and also that the cartilage is just about to be involved 
too or, rather, that this has already taken place but to such 
a slight degree that it could not be demonstrated roentgeno 
logically. 

These two divergences from the classical nosographie entity 
set up by Still: endocarditis and beginning disintegration of the 
cartilage suggest a question to be taken into consideration, namely, 
whether the concept of Still’s disease might not have been defined 
artificially. The present case, for example, appears to constitute 
a transition to the rheumatic infections. If the name »Still’s 
disease» is to be employed it should be reserved for the clinical 
picture described by Still himself: a disease in children, begin- 
ning before the eruption of the permanent teeth, and character- 
ized clinically by elastic, spindle-shaped, swelling of the joints 
without osseous changes, accompanied by enlargement of the lymph 
glands and spleen. 

Still points out himself the possibility that the mentioned 
peculiarities may be due to the age of the patient, but he empha- 
sizes too that children may present an affection which quite re- 
sembles chronic rheumatic arthritis in adults. Still’s definition 
is clear-cut and definite, and it covers perfectly a good many 
cases. But if we stick strictly to the definition given by Still, 
under what heading are we then to enter an affection as that 
encountered in this case, where the clinical features are altoge- 
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ther in keeping with the nosographic picture given by Still except 
for the endocarditis. 

If we do not insist on the criteria set up by Still but begin 
to enlarge the scope of the concept, for example, by applying it 
to adults, this designation goes on to mean a morphological pe 
culiarity in a chronic joint lesion: diffuse thickening of the soft 
parts around the joints, with absence of osseous changes. If, 
moreover, we apply this term also to cases in which there are 
bony changes, as in a case described by Moltke in an adult, the 
concept of Still’s disease becomes most obscure. 

The question is if these peculiar joint conditions may not 
represent an individual reaction to some septic or rheumatic in 
fection, depending especially upon the young age of the indivi 


dual — a view that has been advocated, among others, by Leichten 
tritt and if it might not be profitable to give up the concept 


of Still’s disease as an affection sui generis and instead take it to 
be a form of chronie infectious polyarthritis. 


N. J. ScHrerBeck: Two eases of congenital malformation of the heart 
with aplasia and with hypoplasia of the pulmonary artery. (Auth 
or’s abstract.) 


The case records are given with the demonstration of the 
specimens from two rare cases of congenital malformation of the 
heart with abnormal development of the large arterial trunks. 

1) Girl, admitted at the age of 2 years to the municipal de 
partment of Mrs. Hermansen’s Clinic, under the diagnosis »morbus 
ceruleus». The child had been cyanotie ever since birth and 
the cyanosis increased markedly even on slight exertion. On ad 
mission: weight 3800 gm.; Hb. (Sahli) 110% Heart: slight ex 
tension of the heart dullness to the left; heart sounds clear without 
any murmurs. The sternum is projecting. No oedema. Sudden 
collapse in the night, 11 days after admission. 

Autopsy: Relative enlargement of the heart for the age of the 
child. The vena cava inferior ascends to the left of the aorta and 
opens into the left atrium, which also receives only one pulmonary 
vein, The right atrium is relatively small, and receives only one 
vein: vena cava sup. The two atria communicate freely, the 
septum being represented merely by a fibrous crescent-shaped fold, 
arising from the atrial roof and terminating in a sharp, concave, 
lower edge. 

From the atrium, an ostium venosum ventriculi dextri with 
tricuspid valves leads into a large right ventricle which appears 
to constitute the entire mass of heart muscle. 
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From the basis of the right ventricle the one large arterial 
trunk leaves the heart apparently in the form of a persisting 
truncus arteriosus communis, which behaves like aorta, forming 
soon an arcus and giving off from the top of the arch 3 branches: 
the innominate, the left common carotid and left subclavian; then 
it continues as the descending aorta. The inferior surface of the 
arch gives off a large short branch, the ductus arteriosus Botalli, 
which soon divides into two pulmonary arteries, one for each 
lung. At the base of the »aorta» are three semilunar valves, two 
posterior and one anterior. One coronary artery arises at each 
of the posterior valves. 

There is a great defect in the ventricular septum which con 
sists of only a small rudimentary muscular septum. The left 
atrium thus communicates widely with the right ventricle. Poste- 
riorly to the rudimentary septum, at the back of the heart and 
down towards the apex, is a small left ventricle, only about 15 
mm. in length, quite rudimentary and communicating with the 
large left atrium through a small ostium venosum with rudiment 
ary valves. 

In addition to this heart anomaly the autopsy shows: Diffuse 
purulent capillary bronchitis, small patches of beginning pneu 
monia, stasis of the organs, a large anemic infarct of the liver, 
situs inversus of the oesophagus, stomach, liver, pancreas and, as 
mentioned, inferior vena cava. The spleen cannot be found, and 
accessory splenic bodies are not observed. 

No attempt is made to give a theoretical explanation as to 
how such a heart anomaly may arise and develop. But it is men 
tioned that the present malformation may represent either a total 
persistence of the truncus arteriosus communis or the transforma 
tion of the aorta to the right ventricle associated with complete 
atresia of the pulmonary artery. This specimen shows no hypo- 
plastic or atretic pulmonary artery. Microscopic examination of 
a fine cord leading from the heart, a little to the left of the 
arterial trunk, up to the ductus Botalli, reveals merely a little 
thin blood vessel accompanied by nerve fibers which are so large 
in proportion to the blood vessel as to exclude that this vessel 
may be a hypoplastic pulmonary artery. 

On the other hand there is a true hypoplastic pulmonary 
artery in next specimen. 

2) Boy, 7 weeks old when admitted to the hospital under the 
diagnosis: Morbus cordis congenitus (Mb. czeruleus). 

The child has been markedly cyanotic ever since birth, often 
gasping, especially when sucking. His nutrition is fairly good. 
There is marked cyanosis of the skin and mucous membranes, 
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but no oedema. Auscultation shows a little enlargement of the 
heart dullness in all directions. The heart sounds are continu 
ally distinct and clear, without any murmur; the second is not 
accentuated. Hemoglobin (Sahli): 122%. There is some dyspnea 
during meals, but usually not during rest. 

Five days after admission the child has an attack of in 
vagination, and is transferred to the surgical department, where 
attempts are made at once, under fluoroscopy, to repose the intus 
susception, but it feels as if this procedure is not successful. 
For this reason, laparotomy is performed under very light ether 
anesthesia, showing that the invagination has been reposed, and 
that if was a matter of ileocoecal intussusception. During the 
first days after the operation the child was getting along fairly 
well, but 12 days after he has bilateral purulent otitis media. He 
gets worse steadily, and dies 12 days after the onset of this 
affection, at the age of 3'/2 months. 

Autopsy. The heart is larger than normal in proportion to 
the other organs and very muscular. The apex points downwards, 
forwards and to the left, and the shape of the heart is approxi 
mately normal. The inferior vena cava lies to the left of the 
uvorta and opens into the left atrium, which also receives a left 
vena cava cranialis, while the right atrium receives the right 
cranial vena cava and the pulmonary veins. 

The atria are separated in part by a crescent-shaped septum 
with a sharp concave lower border. 

There is only one ventricular cavity, and this is very thick- 
walled. From its basis arises a relatively wide aortic trunk which 
gives up the left innominate artery. The pulmonary artery is 
very narrow; it arises to the left of the aorta, between the aorta 
and the left auricle. 

Near the arch, the aorta gives off a very short ductus arte 
riosus (Botalli), which soon divides into two pulmonary arteries, 
one for each lung. The aforementioned narrow art. pulmonalis 
may be followed up to the left lung artery, almost to its origin 
from the ductus arteriosus. 

The lungs are transformed so that the left lung has three 
lobes and the right lung only two. There is no sign of pneumonia. 

There is situs inversus of the oesophagus, stomach, duodenum, 
ascending and descending colon, spleen, pancreas, and inferior 
vena cava! 

Such a malformation of the heart with only one large arte 
rial trunk is very rare. Most children with such an anomaly 
die very early, as a rule even in the first week of life, and they 
seldom get to be more than one year old. 
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Clinically this malformation manifests itself by extension of 
the heart dullness, as a rule without any murmur or particular 
accentuation of the second sound, by dyspnea, and above all by 
the very marked cyanosis which is due to the preponderance of 
venous blood in the systemic circulation. 

3) In addition, there is demonstrated a heart with an in 
teresting septal defect. 

This is a heart and lung preparation from a girl, 10 months 
old, born at term, who was admitted 24 days before to Mrs. 
Hermansen’s clinic, under the diagnosis: Morbus cordis congenitus; 
Bronchopneumonia pulm. sin.; Pleuritis sin.?; Rachitis. 

At the age of 57/2 months the child had an attack of bron- 
chitis, at which time there was ascertained a »congenital heart 
lesion». She has been disposed to dyspnea, but not to cyanosis. 
During the last two months before adm. there had often been 
some irritation in the chest», but no real coughing. As this 
condition was aggravated, the child was admitted to the hospital 
on January 23, 1933. 

On admission, the child was poorly, dyspneic, groaning. Her 
body was rather thin, with signs of rickets. Tp. 37.4°. 

Auscultation of the lungs showed dullness over the left lung 
anteriorly, in the axillary region and in the entire scapular re 
gion, with bronchial respiration and subcrepitating rales in the 
left reg. infraspinata. Heart: The heart dullness blends with the 
lung dullness, and extends also a little over the sternum. There 
is a strong, rough, systolic murmur over the entire precordium, 
most marked over the apex. No accentuation of the second pul- 
monary sound. 

From February 7 the patient is getting worse, high fever 
sets in accompanied by dyspnea, and instead of the former pale 
ness there is rather pronounced cyanosis. There are now aus 
cultatory signs of a more extensive pneumonia, especially of the 
left side, which terminates fatally on February 15, 1933. 

Autopsy: Marked hypertrophy and dilatation of the heart, 
involving especially the right ventricle. 

There is a defect (about pea-sized) in the ventricular septum of 
the heart. 

The lungs show almost complete (foetal?) atelectasis of the 
left upper lobe and partial atelectasis of the left lower lobe and 
of the right middle lung. The atelectatic lobes show also fibrous 
atrophy and scattered areas of bronchiectasis. The right lower lobe 
shows a moderate degree of atelectasis and beginning pneumonia. 
There is emphysema of the right upper lobe. 
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In addition, there is stasis of the organs. There is further 
a dilatation of the first part of the pulmonary artery. 

The striking feature in this case is the septal defect which, 
viewed from the left ventricle, is surrounded by a starshaped 
figure which is elevated in relation to the endocardial coat of the 
ventricle. It looks exactly like a membrane which hass been 
ruptured from the right side so that the flaps are folded over on 
the endocardium of the left ventricle, presenting the defect in 
the above-mentioned stellate frame. 

The possibility of such a pathogenesis of this septal defect 
is suggested by the other autopsy findings: On account of the 
extensive atelectasis of the lungs, the right ventricle has to over 
come a great hindrance to the pulmonary circulation, and - 
whether it happened at birth or later, perhaps in the course of 
the bronchitis the child acquired at the age of 5 months —- at 
some time or other the pressure in the right ventricle has been 
so great that a part of the ventricular septum (perhaps weak to 
begin with) is ruptured and remnants of the septum are turned 
over on the »back» of the defect, becoming adherent hereto. 

If this interpretation of our findings be correct, this is not 
a case of congenital malformation of the heart, but an acquired heart 
lesion. 

Microscopic examination of the preparation will be made 
later on; it has been postponed in order to save the preparation. 
It may be that this will confirm our assumption as to the origin 
of this septal defect. 


Ernst Gsorup: Remarks on the microsedimentation test. 


The occasion for my work on the sedimentation test was 
the introduction of Landau’s apparatus, which was demonstrated 
at the congress in 1931. The apparatus could not be purchased, 
however, until later, in 1932, as far as I know, because the 
method was modified by the introduction of the precision syringe. 
(Demonstration of the apparatus.) 

As to the technique, the introduction of the precision syringe 
means a great advantage because the withdrawal and mixing of 
the blood by means of suction by mouth is very troublesome and 
requires a good deal of experience. On the vhole, I think one 
cannot recommend too highly that the directions given by Landau 
be followed closely as presented in the pamphlet that comes with 
the apparatus, because any deviation from these directions will 
only give difficulties. In this connection I may mention two 
corrections that have been suggested. 
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One is correction of the height of the blood column to 50 mm. 
But, practically, the sedimentation rate is not proportionate to 
the height of the blood column, and as the Landau apparatus 
involves a rather constant height of the blood column, a reduc- 
tion of this kind does not seem essential. 

It has also been suggested to correct for a possible anemia. 
H. C. Gram has worked out a curve for such corrections. Theo- 
retically it is questionable whether such a correction will give 
more correct results, and it is also doubtful whether it will be 
profitable practically to correct the reading for anemia, that is, 
after the hemoglobin percentage. It is probably true that low 
hemoglobin values as a rule give higher sedimentation values. 
On the other hand, however, hemoglobin determinations are often 
somewhat uncertain, so that their correction might readily be 
misleading; and, besides, there is a good deal of evidence to the 
effect that the uncorrected sedimentation value is more in keeping 
with the clinical picture of the condition because, for one thing, 
the anemia cannot be separated entirely from the affection that 
causes it. Recently Lottrup has published his studies on this 
question, in which he found that correction for anemia as a rule 
is not advisable. Westergren also advises against such a cor- 
rection. 

As to the reading time, one hour is customary. Yet in cer 
tain cases it may prove of interest to read also after 2 and 24 
hours. 


Normal Values. 


After Westergren: Men I—3, border values 4—7. Women 

and children 4—7, border values 7—11. 
After Landau: Men and children up to 2 years, 1—6. Women 
and children over 2 years, 1—9. Slightly increased values, 10 
15; moderately increased 15—30; greatly increased above 30. 


The method is a modification of Linzenmeyer’s method and, 
in my opinion a great improvement as to its practical applica- 
tion. With regard to the reliability of the method, from the 
paper published by Landau in the report of the congress the 
method appears fully reliable in general as well as compared 
with the Westergren macromethod. My work with the method 
has been of entirely orientating nature, aiming to try out its 
technical serviceability and compare the results obtained in this 
manner with Westergren’s macromethod, in order to estimate in 
how far the results obtained with this method correspond clinic- 
ally to what would be expected. 
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As to the first point I have mentioned already that I have 
found the apparatus very easy to employ and highly serviceable 
provided that the directions are followed closely. As to the com- 
parison with the Westergren method, I have made 48 sedimenta 
tion tests after both methods. With the normal or slightly in 
creased sedimentation rate the values obtained with the Landau 
method are higher than the Westergren values. With the greater 
increase in the sedimentation rate the case is reversed. This is 
also quite natural in view of the fact that the blood column has 
a height of 150 mm. in the Westergren apparatus and only about 
60 mm. in Landau’s apparatus. If with the Westergren method 
the values exceed 60 mm. it is impossible, of course, to estimate 
them with the Landau apparatus. This is also evident from 
Landau’s report in which he gives the results of 300 tests made 
simultaneously after both methods. As to the clinical informa 
tion that may be gained with the microsedimentation test I have 
tried to estimate it by applying it to all the patients staying in 
the hospital during the period in which this work was done and 
comparing the results to the findings that would be expected. 

The material comprises a_ total of 164 children on which 
262 tests were made. In 48 of these children, as mentioned, 
the tests were made after the macromethod as well as after the 
micromethod, and I have already mentioned the results in these 
tests. 31 children showed increased values, and the test was 
repeated in these children some days later. In nearly all these 
cases the second test gave practically the same value as the first, 
only 3 cases showing lower values in the second test, and there 
was here a reasonable explanation of this change. 

In my material the number of cases in the various groups 
of diseases is too small to allow of any judgment as to the cli 
nical aspects of the cases; nor was such an estimate aimed at 

The material comprises 11 cases of pyuria, 7 of which showed 
an increase of the sedimentation rate. Two of these patients 
had unquestionably pyonephrosis, one had high fever, in one case 
the pyuria was complicated with dyspepsia, and in annother with 
a severe degree of enterocolitis; two were afebrile. Among the 
! cases of pyuria with normal values one was subfebrile, and 
three afebrile. One of the latter, with numerous leucocytes in 
the urine, had a hemoglobin percentage of only 55. 

There were 4 cases of nephritis: 2 cases of chronic nephritis 
with high values; 1 case of acute hemorrhagic nephritis, also 
with a high value; 1 case of acute nephritis which had just be 
come free from symptoms, and showed a normal sedimentation 
value. The material further includes 35 cases of gastro-intestinal 


4 


TRANSACTIONS OF THE DANISH PEDIATRIC SOCIETY 1932—1933 477 
disturbances (acute gastro-enteritis, acute enteritis, and chronic 
dyspepsia). The acute cases and the servere cases of chronic 
dyspepsia have high or increased sedimentation values, while the 
subsiding cases gave normal or slightly increased values. In one 
case of acute enteritis, however, the sedimentation value was high 
although the patient apparently had recovered: 1 case of very 
servere, subfebrile, acute gastro-enteritis gave a normal value 
(4 mm.). 

There are 7 cases of bronchitis: 4 with increased values (2 
febrile, 1 anemia, 1 complicated with severe dyspepsia), 1 with 
normal value (with a severe degree of asthma and a temperature 
of 38.2°) 1 with normal value (with numerous rfles). 

The test is made also on 7 epileptics, 2 of which showed 
increased values, but have to be left out of account because they 


suffered also from febrile angina. 3 cases of severe epilepsy 
showed normal values. 1 patient with numerous attacks here in 
the hospital and | patient who had no attacks here showed in- 
creased values. 

The group of heart disease includes 11 cases, 5 of which 
showed increased values. In these 5 cases the heart disease un- 
doubtedly resulted from rheumatic fever, while in the remaining 
6 cases the etiology of the heart lesion was doubtful or, at any 
rate, nonrheumatic. 

In general it may be said that the method largely holds 
good in so far as the children who show high sedimentation 
values suffer either from a febrile or otherwise acute affection, 
or from a chronic disease of rather severe character. There are 
some cases, however, which fall entirely outside this rule. Among 
such cases I may mention a patient with pulmonary tuberculosis, 
great changes in the lungs on X-ray examination and presence 
of tubercle bacilli the gastric lavage, while the sedimentation 
value was 5 mm. Another patient, with severe, subfebrile, acute 
gastro-enteritis, placed on water diet, showed a sedimentation 
value af 4 mm. A severe case of asthma and bronchitis, with 
a temperature of 38.2", gave sedimentation values 8 and 6 mm. 
In a case of subfebrile pyuria the value was 7.5 mm. 

Among children in whom there was no plausible explanation 
of the increased values, I may mention a case of Duchenne-Erb 
paralysis with sedimentation values of 19 and 22. One patient 
who had got over an attack of pyloric stenosis and who had had 


) furunculosis, leaving merely two small furuncles, showed sedi- 
mentation values of 20 and 23. 

In summing up these findings it may be said: 

The method is easy, and the apparatus is well constructed, 


32—34405. Acta prediatrica. Vol. XV. 
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On comparison with the Westergren method my normal and 
slightly increased values are a little higher than the corresponding 
values obtained by Landau. With a few exceptions, the results 
obtained with this method are clinically in keeping with the 
disease of the patient. 


Discussion. 

LorrRuPe mentioned the micromethod given by Westergren 
that is carried out with Westergren’s standard apparatus. It is 
quite true that this micromethod requires 0.2—0.4 ce. of blood, 
but then both methods could be carried out with one apparatus. 
Icterus alone may hardly retard the sedimentation rate, and the 
low sedimentation values in jaundice do not appear unless the 
liver is injured and the production of fibrinogen is reduced. In 
a »>dehydrated» child with gastro-interitis the low sedimentation 
value may be due to polycythemia. 

DruckeER: In the last year I have used the Landau appara 
tus in my private practice aud in the medical policlinic of the 
Rigshospital, and, like Dr. Gjorup, I can recommend it strongly. 
But personally I prefer to suck up the blood by means of the 
rubber tube —a procedure which quite corresponds to the usual 
technique in routine blood-taking. A comparison between the 
Westergren macromethod and the Landau micromethod in 20 
adults showed good agreement of values under 20 mm. In con 
trast with Dr. Gjérup, however, I found a little higher values 
with the macromethod than with the micromethod. In my opin 
ion the prevailing correction for the hemoglobin percentage is 
quite worthless in cases of children, as a slight degree of anemia 
is a physiological feature of childhood. 


EK. SVENSGAARD: Comparative studies on different tuberculin tests. 


For about a year, all the patients entering the Pediatric Dep. 
of the Rigshospital have been submitted to different tuberculin 
tests. The purpose of this has been to compare the results of 
the Pirquet test carried out with two different tuberculins: from 
the Danish State Serum Institute and from Merck (for diagnosis), 
and further to compare the Pirquet reactions with the reactions 
in the Moro test after inunction. Ointment is prepared by the 
State Serum Institute. The Pirquet test is performed on the right 
and left forearm with Pirquet’s drill; in the Moro test the tuber 
culin ointment is rubbed into the skin over the sternum. 

The material comprises a total of 367 patients. All three 
tests turned out negative in 299 cases. All three tests gave 


Ld 
4 


TRANSACTIONS OF THE DANISH PEDIATRIC SOCIETY 1932—1933 479 


positive reactions in 47 cases. One of the tests failed in 17 
cases, and two failed in 4 cases. 


The distribution of the tests is as follows: 


1—5 years 5—10 years 10—15 years 


All 3 tests negative. . 175 92 32 

All 3 tests positive . . 17 20 10 
1 of the tests fails: 

S—, DandM+ .. 2 1 ] 

D—,S andM+ .. 3 ] 0 

M—,S andD+ .. 2 3 4 


2 of the tests fail: 


S +, Dand M— .. 0 0 0 
D+,S andM—.. 0 0 
M+,S andD— .. ] ] ] 
S = tuberculin from The State Serum Institute. 
D Diagnostic tuberculin from Merck. 


M Moro’s test. 


These figures are not high, but they are high enough to show 
that the tuberculin from the State Serum Institute is just as ae- 
tive as Merck's preparation. In addition this material demon- 
strates the usefulness of employing at least two tests, as one test 
failed in 25% of the cases with possitive tuberculin reaction, 
whereas two tests failed only in 5.8 %. The Moro test has 
failed more often than the others as it represents 9 out of the 17 
cases in which 1 test was negative. On the other hand _ it 
turned out possitive in 3 out of the 4 cases in which 2 reactions 
were negative. 

In all the children in which the tests were negative the first 
time, the Pirquet test was repeated a few days later. This se- 
cond Pirquet test was made with the tuberculin preparation used 
hitherto in this department: Merck’s diagnostic tuberculin. This 
applies to 299 children, and we found the possitive Pirquet reac- 
tion the second time in 9 cases: 4 children between 1 and 5 
years, 1 child between 5 and 10 years, and 4 children between 
10 and 15 years. Thus all three tests failed in 2.5 % of the to- 
tal number of cases examined. 

In addition, the Mantoux test was performed whenever the 
clinical findings suggested it: 37 cases with 0.1 mg. tuberculin, 
with 1 positive reaction; 18 out of the same 37 cases with 1 
mg. tuberculin, giving 3 positive reactions; and 6 cases with 3 
mg. tuberculin, all negative. 
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The conclusion of this investigation as far as this depart 
ment is concerned has been that 2 tests are performed on each 
patient admitted: Pirquet test with tuberculin from the State 
Serum Institute and Moro’s test with the ointment prepared by 
the State Serum Institute. In every case with negative outcome 
of both tests the Pirquet test is repeated two days later and the 
Mantoux tests is performed in addition only when suggested by 
particular conditions. 


Discussion. 


ScHIERBECK: In the Municipal Children’s Clinic we have 
worked up statistically the tuberculin tests performed on patients 
who were discharged or died during the period from September 1, 
1931, to Januari 31, 1933. 

In this account, however, we have included only the cases 
in which the tests were made two times, as a rule at an interval 
of one week. This means that the many patients who stayed in 
the clinie only about one week or died within a week after the 
admission are not included in this account. 

Two tuberculin tests were made each time: 1) cutaneous test 
with »Standard Tubereulin» from the State Serum Institute, seari 
fication with Pirquet needle, and 2) percutaneous test with »Tu 
berculin Ointment, III» from the State Serum Institute. In the 
percutaneous test a »drop» (pea-sized) of the ointment is rubbed 
in until the skin is dry, @. e., in 1—2 minutes. The cutaneous 
reaction is designated as positive only when it shows infiltration 
of an area of at least 2 mm. after 48 hours. 

In cases suspected of tuberculosis but giving negative cuta 
neous and percutaneous tests both times, Mantoux’ intracutaneous 
test was made with 0.1 mg. Old Tuberculin and, perhaps, later 
with 1 mg. This reaction is called positive only when it gives 
infiltration and redness of an area of at least 10 mm. after 72 
hours. 

As all the tests were performed by me, the conditions of 
technique and reading have been uniform throughout. 

The present material comprises 534 cases in which such 
double tests were performed, giving positive reactions in 72 cases, 
i. e., 13.5% positive reactions. 

In 7 out these 72 cases (= 9.7%) only the cutaneous test 
gave a positive reaction, while in 2 cases (= 2.8 %) only the per 
cutaneous test was positive. The cutaneous reaction was strongest 
and most definite in 18 cases, while the percutaneous test was 
strongest and most definite only in 6 cases. In 4 cases the per 
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cutaneous test turned out negative the first time, and positive 
the second time. 

These findings show that in our material the cutaneous test 
has proved a little more reliable and sensitive than the percu- 
taneous test. 

In 7 cases (= 9.7 %) the reaction was positive only in the 
second test, performed one week after the first. In 7 cases (=9.7 %) 
a positive reaction was obtained only with Mantoux’ intracuta 
neous test. In 4 cases the Mantoux test gave the strongest and 
most definite reaction. 

Thus we would have missed nearly 20 % of the positive re- 
actions if we had not repeated the test after one week, and if 
we had omitted the Mantoux test in suspected cases where the 
cutaneous and percutaneous tests had turned out negative. 


Monrap: In 1914, in this society, I gave an account of my 
experiences concerning tuberculin test on about 3400 children, 
including 333 cases in which both the cutaneous (Pirquet) test 
and the percutaneous (Moro) were made for comparative studies, 
with the result that the reactions on the two tests were alike in 
323 cases, differing only in 10 cases (Moro being superior in 6 
cases, and Pirquet in 4 cases). On the basis of these studies I 
did not hesitate to recommend the percutaneous tuberculin test, 
especially for the following reasons: The method requires no arma- 
mentarium; it gives no pain to the child; it arouses no suspicion 
of vaccination; it may be carried out without the parents having 
any idea of what is done, and often this is a good thing; and, 
finally, it is preferable to the cutaneous method in so far as the 
latter gives not infrequently rise to erroneous conclusions, either 
because the drop runs off too rapidly, or because there comes a 
severe traumatic reaction. 

Since that time, we have performed both the Pirquet test 
and the Moro test on every child admitted to the hospital (the 


Queen Louise Children’s Hosp.) — presumably about 13,000 child- 
ren — and we have found that the two tests give the same result 


in about 97%. In every case both tests are performed shortly 
after admission of the patient; if both tests turn out negative 
they are both repeated one week later; if also these second tests 
are negative we make an intracutaneous test (Mantoux) with 1 
mg. of tuberculin in every case suspected of tuberculosis. 

In 1931 we commenced — in agreement with Dr. K. A. Jensen, 
the State Serum Institute —a_ series of tests with the various 
tuberculins prepared at this institute. The first 127 tests, all 
performed by Dr. Ahrend-Larsen, showed perfect agreement be- 
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tween the cutaneous test and the percutaneous in 107 children, 
while the former failed in 11 and the latter in 9 cases. One 
case, a child of 6 years, showed even three negative cutaneous 
tests and three positive percutaneous reactions; Mantoux was po 
sitive, and the child had tuberculosis. I may add that the per- 
cutaneous method was not found less reliable or less sensitive 
in children at the age of 10—14 years, but our material of child 
ren in this age class is only little. 

Subsequently we have continued these studies in a_ total 
of about 800 cases and found divergent results in 25: the cuta 
neous test was positive and the percutaneous negative in 9 tu 
berculous children, while the reverse was the case in 9 other 
tuberculous children; in 7 children the cutaneous tests gave re- 
peatedly a questionable positive reaction, while the percutaneous 
test turned out continuously negative, and all these seven child 
ren gave a positive reaction with the Mantoux test. 

Thus the conclusions, I think, that may warrantably be drawn 
from these findings are quite in keeping with my statements in 
1914, so that I can only repeat my recommendation of the per- 
cutaneous tuberculin test. 

Drucker: I shall also give a brief account of the comparative 
studies on tuberculin test I have been able to perform myself in 
the Pediatric Dep. of the Rigshospital in 1930—1931. 

The percutaneous test was done with concentrated tuberculin 
without ointment, the cutaneous test was done with concentrated 
tuberculin and standard tuberculin. The tuberculins employed in 
these and other tests were all prepared by the State Serum In 
stitute. The tests were performed on a total of 111 children. 
87 children gave negative reactions with both tests. Among the 
remaining 24 patients 9 gave equally positive reactions with both 
tests, in 8 the percutaneous reaction was a little weaker, whereas 
7 gave negative reaction with the percutaneous tests and positive reaction 
with the cutaneous test. 

This result is rather striking, in so far as it is apparently 
in contrast with the findings Professor Monrad obtained in his 
large material. If, however, we take the age of the children into 
consideration all 7 children were from 9 to 13 years old 
the age factor will undoubtedly explain the difference, as it is 
well known that the percutaneous test often fails in adults. As 
the percutaneous test thus may fail in older children, the con 
clusion will be, that when the children are under 8—9 years it 
does not make any difference which of the two methods is em 
ployed, whereas the cutaneous tests should be used for children 
over this age. As to the choice between the two tests in smaller 
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children, I think, the percutaneous test is to be recommended in 
general practice, because it is easier to make, and it does not 
frighten the children or — what is not least important — the 
parents. 

A comparison between tuberculin from the State Serum Institute 
and Moro’s diagnostic tuberculin showed perfect agreement of results. 
Among 304 children, 231 gave negative and 75 positive reactions 
with both tuberculins. 

In a material of 635 tuberculin-tested children, the cutaneous 
test was made two times in 349, and both the cutaneous and 
the intracutaneous tests were made two times in 81: among these 
children 18 gave negative results the first time and positive re- 
actions the second time with the Pirquet test while 11 gave ne- 
gative results both times with the Pirquet test but positive reac- 
tion with the Mantoux test. This illustrates how important it is 
to repeat the test when it turns out negative and also to employ 
the intracutaneous test in doubtful cases. 


JOHANNES HoutM: I have made comparative studies on the 
sensitivity of the various tuberculin tests in a material of about 
6,000 school children, most of which were at the age of 7—14 
years, yet several were 14—18 years old. The methods that 
were to be compared were employed at the same time, and no 
child was considered tuberculin-negative after any method unless 
two tests after the method in question turned out negative. It 
was found that the percutaneous test with pure tuberculin (three 
times the strength of Standard Tuberculin) was more sensitive 
than the cutaneous test in children under 12 years, while the 
percutaneous test was less sensitive in older children. Comparison 
of the percutaneous test with the intracutaneous test (with about 
0.03 mg. of Standard Tuberculin) showed that the percutaneous 
test was only a little lese sensitive than the intracutaneous in 
children under 12 years (failing only in a few per cent of the 
cases), while it failed more often in children over 12 years and 
very often in children over 14 years, even in up to 50% of the 
cases. This change in the sensitivity of the percutaneous test 
appears to be closely connected with the appearance of puberty. 
Sut [ shall not venture to suggest why it is so difficult to obtain 
a positive reaction with the percutaneous tests after the age of 
puberty. 


Povi Hertz: reminded of the tuberculin studies he had re- 
ported in this society in 1922, showing, for one thing, that the 
various tuberculin preparations might give most different reactions 
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in the same individual. No doubt, however, the present tuber 
culins are far more reliable than the preparations of that time, 
shortly after the war. 


The 144th Meeting, held at the Pediatric Department of the Rigshospital on 
March 25, 1933. 


A. WALLGREN: On the late prognosis of primary tuberculosis. 


A calcified primary focus may, at least in certain cases, be 
come decalcified subsequently so that it is replaced anatomically 
by a sear of connective tissue and becomes non-demonstrable 
roentgenologically. At any rate, under all conditions there is a 
gradual reduction in the size of the focus and in accentuation of 
its density. When the process of decalcification begins, the roent- 
genographie shadow of the focus subsides in density. In some 
cases there never appears any calcification of the foci of the pri- 
mary infection even when the perifocal infiltration is very marked. 

Clinically, a calcified primary focus in an otherwise healthy 
child may be looked upon as healed. But this does in no way 
imply a_ bacteriological healing. The tubercle bacilli may keep 
virulent in the calcified foci for decades; they are not killed un 
till the lime disappears, and the focus changes into a scar of con- 
nective tissue. Even when this takes place in one focus, other 
foci may still contain virulent bacilli. When all the tubercle 
bacilli contained in the various foci die out, the tuberculin reac 
tion fails to appear when tests are made. Up to the present it 
has been practicable only a few times to demonstrate such a 
biological healing of the tuberculous process, and, therefore, once 
a child is infected with tubercle bacilli it should be reckoned 
with as harboring tubercle bacilli troughout the rest of life. The 
tubercle bacilli present as latent organisms in the calcified primary 
foci may not only constitute now and then a starting point for 
hematogenous spreading of the infection; they may even give 
rise to local relapse. Such relapses are rather uncommon. Clini 
cally they give the same symptoms as are observed at the first 
manifestation of the primary infection, i. e., as symptoms of an 
acute febrile condition, but they may also proceed more insidi 
ously. The most common form is relapse of tuberculosis of the 
hilus glands. The most common cause of an increase of the 
hilus density, however, is the so called interlobar pleurisy. This 
term designates a discoid density in the same plane as an inter- 
lobar fissure. The anatomical basis of the symptoms may be true 
pleurisy, while in other cases it is atelectasis or infiltration of 
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the lung parenchyma. Only the last mentioned condition involves 
a true relapse. Relapses of primary focal tuberculosis are even 
more uncommon. ‘The relapses may proceed in the same benign 
manner as the primary attack, but they may also give rise to an 
aggravation of the tuberculous condition with caseation, softening 
and cavity formation of the primary focus. The underlying cause 
of the recurrence is hypersensibility of the organism. According 
to Redeker, the recurrence is most often due to exogenous rein- 
fection. As yet the author has never observed an aggravation 
of the primary tuberculous infection arising through such exoge- 
nous reinfection, but, of course, the possibility of such a process 
cannot be denied. On the other hand acute infections are of 
great significance in this respect. 

As far as exacerbations of the primary tuberculous infection 
— interpreted as relapses — are concerned, the tubercle bacilli 
present in the primary focus may very well give rise to true 
progressive pulmonary tuberculosis. This happens not so seldom 

and certainly more often than recognized in general. Important 
factors in the development of such a sequela of the primary in- 
fection are the age of the child and the site of the primary focus. 
Puberty and the immediately preceding years constitute in child- 
hood the time of predilection for development of pulmonary tu- 
berculosis in general, and thus even for its development from the 
primary focus. As a rule it is the primary foci located in the 
upper part of the lungs which develop into pulmonary tubercu- 
losis. The author has never so far observed any case of pro- 
gressive pulmonary tuberculosis arising directly from a primary 
focus located in the lower part of the lungs. 

The physical changes that arise when pulmonary tuberculosis 
develop from a primary focus (loud réles at the site of the pri- 
mary focus), however, are actually expressions of pulmonary tu- 
berculosis only in comparatively few cases. As a rule these réles 
are of unspecific character, located within the old field of indura- 
tion. The acute stage of the primary tuberculous infection may 
be associated with lesions of some bronchi, the ciliated epithelium 
may be injured, and the muscularis and elastic tissue elements 
may be damaged. In the healing stage the peribronchial tuber- 
culous lymph glands may alter the weigth of some bronchi as 
they heal and shrink. Clinically there may persist for a long 
time some loud rales within the field of induration subsequent 
to acute bronchitis; in other cases it may be a question of local- 
ized persistent bronchitis: and finally it may be a matter of true 
bronchiectasis, demonstrable on bronchiography with injection of 
lipiodol. Post-epituberculous bronchiectasis is by no means a rare 
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phenomenon. Such conditions of bronchitis or bronchiectasis in 
the field of induration are usually of very slight significance as 
to the general health of the child; on the other hand they are 
of great importance from a diagnostic view point as they are 
often interpreted erroneously as conditions of pulmonary tuber 
culosis. The only way to differentiate these conditions from ac 
tual pulmonary tuberculosis is bacteriological examination. As 
children usually are not troubled with any particular coughing 
and as they always swallow any expectorate, the tubercle bacilli 
must be looked for in the stomach contents. 

(The lecture was accompanied by demonstration of many 
lantern slides of roentgenograms illustrating the various aspects 
of the primary tuberculous infection in the lungs: its healing, 
complications, and sequel.) 


C. H. Wirrzen: Cases of open pulmonary tuberculosis in children 
1—3 years, treated with sanocrysin. 


The report covers 16 children, aged from 8 months to 3 
years, suffering from open pulmonary tuberculosis, and treated 
with sanocrysin: Dose, according to the age, 0.02—0.05, 12 injec 
tions at an interval of 1 week. The treatment caused no incon 
venience worth mentioning. Final results: 2 patients died (1 of 
tuberculous meningitis, 1 of progressive pulmonary tuberculosis), 
1 showed no change, 7 improved, and 6 were apparently well. 


Discussion. 


ApoLpH MEYER was a little disappointed in the material 
reported by Dr. Wiirtzen — only 2 children under | year, and 
they were even 8 months old. It would have been more in 
teresting if the material had consisted of children in the first 
half year of life. When the children are nearly a year old or 
over one year at the time they are admitted to the hospital the’ 
prognosis is usually rather good — nay, surprisingly good for patients 
in the tuberculosis department as evidenced by clinically observa 
tions and confirmed X-ray examinations. 

It would not be of much value to compare materials from 
various departments with different observation periods and patients 
of various age classes, especially when the materials were not 
larger than that presented by Dr. Wiirtzen and the author's own 
material. Yet, the author wished to mention that in the tuber 
culosis department under his direction, in which the therapy was 
limited to sanatorium treatment there had only been 1 case of 
death among 30 children, aged from 6 months to 3 years (6 
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12 months, 8 patients; 1—2 years, 11 patients; and 2—3 years, 
11 patients). These patients were all children that had been ad- 
mitted directly from the outside, and not transferred from some 
other hospital; they were transferred from this department to 
the Christmas Seal Sanatorium. Dr. Schierbeck follows these 
patients closely, keeps card index records of them, and follows 
them also after the discharge from the Christmas Seal Sanatorium. 
From July 1930 to January 1933 a total of 157 children were 
discharged (18 under 1 year, 22 aged 1 year, 67 from 2—5 years 
old, and 50 over 5 years) and 6 died (5 under 1 year, and | at 
the age of 8 years). As to children admitted within their first 
6 months of life, there were 9 patients in this age class, and 4 
of them died; and in all 4 cases the autopsy showed such ex- 
tensive tuberculous changes, in 3 of them associated with miliary 
tuberculosis, that it seemed quite improbable that a few centi- 
grams of sanocrysin therapy might have been of any use in 
these cases. 


DruckKER: I have been very interested in the account given 
by Dr. Wallgren of his observations and view concerning the 
unspecific coarse rdles in old indurated parts of the lungs. Dr. 
Wallgren mentioned that the only practicable and decisive way 
of differentiating between unspecific bronchitis of this kind and 
exacerbation of an earlier tubercular process would be to de- 
monstrate the presence of tubercle bacilli by lavage of the sto- 
mach. Now I wish to ask Dr. Wallgren if he does not think 
that in a case with normal sedimentation rate, normal tempera- 


ture and — apart from the auscultation of the lungs-negative 
clinical findings it is safe to rule out the presence of an active 
tuberculous process in the lung and — with a good conscience 


— omit lavage of the stomach. Or is it essential in such a case 
to admit the child to the hospital? 


A. WALLGREN: The epituberculous infiltration is etiologically 
a specific process, but anatomically unspecific. It subsides spon- 
taneously so rapidly as to exclude the possibility of a true tu- 
berculous process. It implies probably oedema, hyperemia, des- 
quamation of the alveolar epithelium and pneumonie cell-infiltra- 
tion around a center of necrotic caseous tissue. But changes of 
this kind do not constitute all the spontaneously retrogressive 
infiltrations associated with primary tuberculosis. In some cases 
atelectasis results from pressure of the lymph glands on branches 
of bronchi; in other cases there is interlobar pleurisy. 
In answer to Dr. Drucker’s question I wish to state that it 
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is not practicable from the sedimentation test and the tempera- 
ture curve to decide whether a localized chronic bronchitis at the 
site of an old primary focus is of specific or unspecific nature. 
In one of the cases I mentioned the temperature was afebrile 
and the sedimentation rate was 6—8 mm., but stomach lavage 
showed presence of tubercle bacilli. 

The conclusion arrived at by Dr. Wiirtzen from his sanocry 
sin-treated cases of pulmonary tuberculosis in infants, that the 
treatment has done no harm and that, perhaps, it has had no 
favorable effect either, is something, I think, we can all subscribe 
to. The more one sees of the course of pulmonary tuberculosis 
in infants without any so-called specific treatment, the more 
sceptic is one’s judgment of such treatment, as the result differs 
in no conspicuous manner from the result obtained in untreated 
cases. The younger the child, the worse is the prognosis, as a 
rule. Now, in Dr. Wiirtzen’s material the youngest child was & 
months old, and the oldest one 3 years, at which age tuberculosis is 
really very benign. The fact that tubercle bacilli were demonstrated 
in the treated cases does not mean that these cases were more 
malignant than the others. When treatment is instituted in such 
cases they usually have passed the first febrile stage which must 
be considered the most critical. All told, I do not think it ean 
be said that the treated cases took a course different from that 
of untreated cases of the same cathegory. 


Wtrrzen: When the sanocrysin therapy was introduced | 
was of the same opinion as Professor Bloch, that the treatment 
would not be of any particular value in small children. ‘The 
children I treated at that time, however, were probably more 
poorly than those I have mentioned this evening; at any rate, 
the doses were larger at that time, in keeping with the principle 
of dosage then prevailing. Now, it seems to me, the matter looks 
more promising, and from my clinical judgment of the question 
I think this treatment gives the children a better chance. |] am 
obliged to Dr. Wallgren for his kind remarks. I admit that | 
have been cautious in my statements, but to give out clinical 
estimates as facts is of profit to nobody. Dr. Meyer complains 
that my material does not contain any younger children, and | 
quite agree with him in this. The question whether I would 
treat younger infants with the same therapy I can answer in the 
affirmative. I will adjust the dose according to the weight and 
general condition of the child. The more poorly the child, the 
smaller will the dose be. 

It has interested me very much to learn that pediatricians 
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draw a rather sharp line between children in the first and the 
second half year of life. Undoubtedly, such a dividing line is 
just as justified and probable as such an arbitrary limitation may 
be, and it will no doubt show a very great mortality for the age 
period of 0—6 months. Dr. Poulsen reckons with a tuberculosis 
lethality of 44% in the age class of 0—12 months, taken as a 
whole, and children under half a year vill thus have a very poor 
chance of recovery so that it is worth while to tackle the dis- 
ease in such children. 


The 145th Meeting, joint meeting with Sydsvenska pediatriska féreningen 
at Lund, on May 7, 1933. 


1. Stwe: New Micromethod for Determination of Calcium in 
Serum (demonstration) and Results obtained with this Method. 

2. Ar KLERCKER: On the Question of the Pathogenesis in Enu- 
resis. 

3. Stwe: Familial Occurrence of Myocarditis. 

4. Linpavist: Case of Congenital Tuberculosis, diagnosed clini- 
eally. 

5. Siwe: Case of Splenomegaly (reticular). 


The 146th Meeting, held at the Pediatric Department of the Rigshospital 
on May 24, 1933. 


Apotpn H. Mrtyrer: Demonstration of a boy, 2 years old, with Ollier’s 
disturbance of growth. 


The patient was born on August 18, 1930, and admitted on 
January 20, 1933, to Mrs. Hermansen’s clinic, under the diagno- 
sis: Bronchopneumonia (after measles). Here in the hospital it 
was found that the boy had difficulty in extending the right elbow 
completely. There was no swelling of the elbow, no sign of frac- 
ture or luxation. The entire right side of the body was less de- 
veloped than the left, and this applied to the cranium as well 
as to the chest and the extremities. Thus the circumference of 
the right half of the chest is 2 em. less than the left half, the 
right arm is 3 em. shorter than the left, and the right leg 4 em. 
shorter than the left. He limps a little. The physical examination 
shows no other abnormalities. Wasserman and tuberculin tests ne- 
gative. Blood examination gives normal findings. Urine normal 
The skin temperature (exam. by Dr. Foged) is not distinctly 
different on the two sides of the body in the one test that was made. 
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The X-ray examination was carried out in the Kommune. 
hospital (report signed by Dr. Blinkenberg), and showed as follows: 
The entire right side of the body is considerably less developed 
than the left. A systematic analysis of the plates reveals no abnor- 
mality of the right half of the cranium, excepting the reduction 
in growth. The epiphyseal nuclei of the proximal part of the 
right humerus are smaller than the corresponding nuclei on the 
left side. The distal end of the right ulna shows a change in 
structure: it is increased in width, and it shows distinct roundish 
spots of decrease in density. The right radius shows a developing 


Figs. 8, 9. 


epiphyseal nucleus. The right half of the pelvis is less than 


the left, slightly irregular in structure — especially out towards 
the superior margin — and the margin is a little wavy. The 


upper epiphyseal nucleus of the right femur is distinctly smaller 
than the corresponding left, and the same applies, though not so 
markedly, to the lower nuclei. In the proximal end of the right 
fibula is an oval clearing, about 1 cm. in length, and the distal 
end shows very slight changes just at the epiphyseal line, perhaps 
of similar nature. 

X-ray plates of the spinal column showns that not all the 
vertebral arches are complete, the middle dorsal vertebr pre- 
senting distinctly the line of fusion between the two laminz. In the 
cervical part of the vertebral column (vert. II and III) and in 
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the lumbar part (vert. IV and V) the diastasis is so wide as to 
suggest spina bifida occulta. 

The X-ray examination thus shows very slight changes in 


the bones of the upper and lower extremities — changes which 
are interpreted as due to chondromatosis — and this finding in 


connection with the right-sided retardation of growth suggest the 
diagnosis: Ollier’s disease (asymmetrical chondrodysplasia). 

The patient presents the peculiar feature that the formation 
of cartilage is very slight while the unilateral disturbance of 
growth is very marked. The pronounced unilaterality of the af- 
fection is quite in keeping with the view advocated by Bentzon: 
that its pathogenesis is neurotrophic (the affection of the vegeta- 
tive nerves is present, presumably, even in the foetus). As de- 
monstrated by Bentzon, the abnormal cartilage formation appears 
corresponding to the nutritient foramens of the arteries. 

In the clinie the patient was treated with 39 light-baths 
(Alpine sun), with no effect. No effective therapy is known. Now 
the patient was to be discharged, with a high sole on the right 
shoe. 

The author had succeeded in locating the patient demon- 
strated by Dr. Bojesen before this society in 1914. This patient, 
a woman, now 25 years old, is working as seamstress in a shop 
here in the city. At one time her affection was very pronounced, 
most conspicuous in the left upper extremity, which still shows 
considerable shortening (20 em.); in addition, there are several 
enchondromas of the 4’ and 5’ fingers and the left forearm. The 
mobility of the arm, hand and fingers is free, and she is not 
inconvenienced by the affection in her work. When she was dis- 
charged from the hospital the left leg was 4 cm. short, and she 
was told to wear a shoe with a high sole. But she has discarded 
the high-soled shoe and adjusted herself without it by an inclina- 
tion of the pelvis, so that now she is able to walk without limp- 
ing. Dr. Bentzon has been kind enough to examine her roent- 
genologically, and he will present the findings obtained at the 
after-examination. 


Discussion. 


P. G. K. Benrzon: First a brief account of previous studies 
by the author on the pathogenesis of Ollier’s disease (published 
in Acta radiologica, vol. III, p, 89), then lantern slides of photos 
and X-ray plates of the patient, whose case history was published 
by Bojesen in Hospitalstidende in 1914. During the twenty years 
that have passed since then the affection had developed rather 
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differently in the upper extremity and in the lower. Even from 
the beginning of this affection the pathological changes had been 
least pronounced in the lower extremity, and now they had sub 
sided further so that in some areas (e. g., upper part of the femur) 
they were noticeable no more on the X-ray plates. In the upper 
extremity, on the other hand, the affection had progressed to 
become monstrous. The arm was now about 20 em. shorter than 
the other. The hand showed several chondromas which could 
be made out at the first examination only as intraosseous pro 
cesses, while now they had grown to be up to walnut-sized tu 
mors on the outside of the bones. Several of these chondromas 
were of rather soft consistency, suggestive of myxomatous »degenera 
tion». The arm showed in all essentials the same picture as in 
1913, but from the medial margin of the scapula there now pro 
truded an almost fist-sized chondroma, of a motley appearance 
on the X-ray plate. Roentgenologically this tumor could hardly 
be differentiated from a sarcoma. 

The great shortening of the left upper extremity is naturally 
disfiguring, but the use of the arm is reduced only a little; the 
patient makes her own living as a seamstress, and she seems 
even to be particularly proficient in her trade. There has been 
no subjective discomfort in the form of pain, and the mobility 
may be characterized as normal. On the affected left lower ex- 
tremity she had at the age of 12 years a skin lesion localized 
to the lateral and posterior surface of the thigh, extending to a 
little below the knee. This skin affection has been stationary 
during the past 8—10 years, and it has never given any sub 


jective symptoms of any kind. If this skin affection — reminding 
mostly of slightly hyperplastic nevi vasculosi may be inter 


preted as an expression of a neurotrophic disturbance, its ap 
pearance in this patient will lend support to Bentzon’s view of 
Ollier’s disease as an affection of which the pathogenesis involves 
a functional disturbance of the vegetative nervous system. 


ELISABETH SVENSGAARD: Demonstration of a case of renal rickets. 


Girl, 14 months old; weight 4110 gm.; length 55 em. Since 
the age of 4 months, perhaps earlier, the patient has suffered 
from: nephritis. Blood urea now 146 mg. %; blood calcium 8.3 
mg. %; blood phorhorus 7 mg. %. The clinical signs of rickets 
are rather inconspicuous, but roentgenography shows pronounced 
rachitic changes in the bones. The probable connection between 
the bone affection, dwarfy growth and chronic nephritis in this 
case is discussed. 


— 
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Demonstration of a patient with celiac disease. 


The patient is a girl, 6 years old, who had been admitted 
two times before through the Pediatric Dep. of the Rigshospital. 
The disease was ascertained when the patient was 2 years old. 

The symptoms are characteristic: Voluminous, grey, mushy 
and stinking stools; large distended abdomen. Repeated glucose 
tolerance tests show a typical low blood sugar curve after inges- 
tion of glucose. In size and weight she is now like a normal 
child of hardly 4 years. Height 97 em.; weight 15.8 kg. There 
are conspicuous clinical and roentgenological signs of rickets. The 
abdomen appears normal. The blood sugar curve remains rather 
low (maximal rise 38 mgm. % after ingestion of 1.5 gm. glucose 
per kg.). 

The mental development is far ahead of the physical. 

At home, during the two last years, she has been kept on 
a milk-free diet, and the stools have long been normal. It is 
peculiar that although the intestinal affection has not manifested 
itself for more than one year, she still shows marked retardation 
of growth and rickets. 


C. E. Biocu: Demonstration of a child with chronic thrombopenia. 


C. FRipERICHSEN and MAX Perri: Studies on capillary resistance 


in school children in Copenhagen, with reference to vitamin C de- 
ficiency in the food. 


Summary; 1. In the studies reported by G6thlin no regard 
is payed to the endothelial asthenia of constitutional origin in 
children or to the individual variations in each child. 

2, Examination of 15 very underweighty and poorly nour- 
ished children in a municipal school in Copenhagen showed no 
sign of vitamin C deficiency. 

3. Examination of 31 boys in a boarding school where the 
diet is relatively vitamin C-deficient and uniform for all the 
children did not show any sign of an increase in the number of 
petechize that might be suggestive of vitamin C deficiency. 


33—34405. Acta pediatrica. Vol. XV. 


